ANEKS I

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane. Aby dowiedzie¢ sie, jak
zglaszaé dziatania niepozgdane - patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Voxzogo 0,4 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Voxzogo 0,56 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
Voxzogo 1,2 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzagdzania roztworu do wstrzykiwan

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Voxzogo 0,4 mqg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Kazda fiolka proszku zawiera 0,4 mg wosorytydu*.
Po rekonstytucji kazda fiolka zawiera 0,4 mg wosorytydu w 0,5 ml roztworu, co odpowiada
stezeniu 0,8 mg/ml.

Voxzogo 0,56 mqg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Kazda fiolka proszku zawiera 0,56 mg wosorytydu*.
Po rekonstytucji kazda fiolka zawiera 0,56 mg wosorytydu w 0,7 ml roztworu, co odpowiada
stezeniu 0,8 mg/ml.

Voxzogo 1,2 mqg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Kazda fiolka proszku zawiera 1,2 mg wosorytydu™*.

Po rekonstytucji kazda fiolka zawiera 1,2 mg wosorytydu w 0,6 ml roztworu, co odpowiada
stezeniu 2 mg/ml.

*wyprodukowano technikg rekombinacji DNA w komdrkach Escherichia coli.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan.

Proszek ma barwe biatg do zo6ttej, a rozpuszczalnik jest przezroczysty i bezbarwny.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Voxzogo jest wskazany do leczenia achondroplazji u pacjentéw w wieku

4 miesi¢cy lub starszych, ktorych nasady kosci dtugiej nie sg zamknigte. Rozpoznanie achondroplazji
powinno by¢ potwierdzone za pomoca odpowiedniego badania genetycznego.

4.2  Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie za pomoca wosorytydu powinno by¢ rozpoczete i kierowane przez lekarza majacego
odpowiednie kwalifikacje do leczenia zaburzen wzrostu lub dysplazji kosci.
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Dawkowanie

Produkt leczniczy Voxzogo jest podawany jako codzienny podskorny zastrzyk. Objgtos¢ podawanego
wosorytydu w zalecanej dawce zalezy od masy ciata pacjenta (Wynosi w przyblizeniu 15-30 pg/Kkg,
gdzie wigksza dawka jest podawana najmniejszym dzieciom), patrz Tabela 1.

Dawke mozna podac przy uzyciu strzykawek skalowanych w ml lub strzykawek skalowanych w
jednostkach (U) (patrz Tabela 1). Pomiary w przypadku strzykawek skalowanych w jednostkach (U)
sg rownowazne ml w nastgpujacy sposob: 0,1 ml = 10 jednostek. Z powodow praktycznych oraz w
celu uwzgledniania zmian farmakokinetycznych zwigzanych z masg ciata (patrz punkt 5.2) zaleca si¢
nastepujgce dawkowanie.

Tabela 1: Objetos¢ pojedynczej dawki wedlug masy ciata w ml i jednostkach (U)

Masa Dawka Wosorytyd 0,4 mg Wosorytyd 0,56 mg Wosorytyd 1,2 mg
ciala (mg) rozpuszczalnik (woda do rozpuszczalnik (woda do rozpuszczalnik (woda
(kg) wstrzykiwan) 0,5 ml wstrzykiwan) 0,7 ml do wstrzykiwan) 0,6 ml
stezenie: 0,8 mg/ml stezenie: 0,8 mg/ml stezenie: 2 mg/ml
Dobowa obje¢tos¢ wstrzyknigcia
ml Jednostki ml Jednostki ml Jednostki
4 0,12 mg 0,15 ml 15U
0,16 mg 0,20 ml 20U
6-7 0,20 mg 0,25 ml 25U
8-11 0,24 mg 0,30 ml 30U
12-16 | 0,28 mg 0,35 ml 3B U
17-21 | 0,32 mg 0,40 ml 40U
22-32 | 0,40 mg 0,50 ml 50 U
33-43 | 0,50 mg 0,25 ml 25U
44-59 | 0,60 mg 0,30 ml 30U
60-89 | 0,70 mg 0,35 ml 3B U
>90 0,80 mg 0,40 ml 40U

Czas trwania leczenia

Leczenia tym produktem leczniczym nalezy zaprzesta¢ po potwierdzeniu braku potencjatu dalszego
wzrostu wskazanego przez szybko$¢ wzrostu < 1,5 cm/rok i zamknigcie nasad kosci dtugich.

Pominieta dawka
W razie pominigcia dawki wosorytydu mozna ja poda¢ w ciagu 12 godzin. Jezeli od pierwotnego
terminu podania dawki mingto ponad 12 godzin, pominigtej dawki NIE nalezy podawac.
Pacjentom/opiekunom nalezy zaleci¢ kontynuowanie podawania nastepnej zaplanowanej dawki
kolejnego dnia.

Monitorowanie wzrostu

Pacjentow nalezy monitorowac i ocenia¢ regularnie o 3—6 miesiecy w celu kontroli masy ciata
i rozwoju fizycznego. Dawke nalezy dostosowac odpowiednio do masy ciata pacjenta (patrz

Tabela 1).

Szczeg6lne grupy pacjentéw

Pacjenci z niewydolnoscig nerek lub wqtroby
Nie oceniano bezpieczenstwa stosowania i skuteczno$ci wosorytydu u pacjentdw z niewydolnoscia
nerek lub watroby.




Dzieci i mlodziez

Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego V0xzogo
u dzieci w wieku ponizej 4 miesi¢cy. Aktualne dane przedstawiono w puntach 4.8, 5.1 1 5.2, ale brak
zalecen dotyczacych dawkowania.

Sposéb podawania

Produkt leczniczy Voxzogo jest przeznaczony wytgcznie do jednorazowego podania podskdrnego.
Ten produkt leczniczy musi by¢ podany w ciagu 3 godzin od rekonstytucji.

Przed wstrzyknieciem czlonek fachowego personelu medycznego powinien:

o przeszkoli¢ opiekunéw w zakresie przygotowywania i podskdrnego wstrzykiwania tego
produktu leczniczego;

o przeszkoli¢ opiekundw i pacjentéw w zakresie rozpoznawania objawow przedmiotowych
I podmiotowych obnizonego cisnienia te¢tniczego krwi;

. poinformowac opiekunéw i pacjentdw, co robi¢ w razie objawowego obnizenia ci$nienia
tetniczego krwi.

Pacjentow i opiekunow nalezy poinstruowaé, aby zmieniali miejsca podania wstrzyknigé
podskornych. Zalecane miejsca wstrzyknig¢ na ciele obejmujg strong przednig w srodkowej czesci
uda, podbrzusze, z wyjatkiem okolicy 5 cm wokot pepka, gorng cze$¢ posladow lub tylng czes$é
ramion. To samo miejsce wstrzyknig¢ nie powinno by¢ stosowane przez dwa kolejne dni. Produktu
leczniczego Voxzogo nie nalezy wstrzykiwac¢ do miejsc, ktore sa zaczerwienione, obrzekniete lub
tkliwe.

Pacjenci w momencie wstrzyknigcia powinni by¢ dobrze nawodnieni. Zaleca si¢, aby pacjenci zjedli
lekka przekaske i wypili odpowiednig ilos¢ ptynu (np. wody, mleka, soku itp.) okoto 30 minut przed
wstrzyknigciem. Ograniczy to objawy przedmiotowe i podmiotowe potencjalnego obnizenia ciSnienia
tetniczego krwi (zawroty gtowy, zmeczenie i (lub) nudnosci) (patrz punkt 4.4, Skutki ci$nienia
tetniczego krwi).

W miare mozliwosci niniejszy produkt leczniczy powinien by¢ wstrzykiwany kazdego dnia
w przyblizeniu o tej samej porze.

Instrukcja dotyczaca rekonstytucji produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.
4.3  Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynng lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodki ostrozno$ci dotyczace stosowania

Identyfikowalno$¢

W celu poprawienia identyfikowalno$ci biologicznych produktow leczniczych nalezy czytelnie
zapisa¢ nazwe 1 numer serii podawanego produktu leczniczego.

Skutki ci$nienia tetniczego krwi

Pacjenci z istotng chorobg kardiologiczng lub naczyniowg oraz pacjenci przyjmujacy
przeciwnadcisnieniowe produkty lecznicze byli wykluczeni z udziatu w badaniach klinicznych przed
wprowadzeniem do obrotu.



Aby zmniejszy¢ ryzyko potencjalnego spadku cisnienia tetniczego krwi i powigzanych objawow
(zawroty glowy, zmeczenie i (lub) nudnosci), pacjenci w momencie wstrzykniecia powinni by¢ dobrze
nawodnieni (patrz punkty 4.2 i 4.8).

Séd

Ten produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na jednostkg objetosci, to znaczy
produkt leczniczy uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

45 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Przeprowadzono badania in vitro inhibicji oraz indukcji cytochromu P450 (CYP), a takze badania in
vitro inhibicji transporterdw. Wyniki sugerowaty, ze wosorytyd prawdopodobnie nie powoduje
wywotywanych przez CYP lub transportery interakcji miedzylekowych, gdy produkt leczniczy jest
podawany jednoczesnie z innymi produktami leczniczymi.

Nie przeprowadzono innych badan dotyczacych interakcji. Poniewaz jest to rekombinowane biatko
ludzkie, wosorytyd prawdopodobnie nie wchodzi w interakcje z innymi lekami.

4.6  Wplyw na plodnos$é, ciaze i laktacje

Cigza

Brak danych lub istnieja tylko ograniczone dane dotyczace stosowania wosorytydu u kobiet w okresie
cigzy. Badania na zwierzgtach nie wykazaty bezposredniego lub posredniego szkodliwego wpltywu na
reprodukcje (patrz punkt 5.3). W celu zachowania ostroznosci zaleca si¢ unikanie stosowania
wosorytydu w okresie ciazy.

Karmienie piersia

Na podstawie dostepnych danych farmakodynamicznych/toksykologicznych dotyczacych zwierzat
stwierdzono przenikanie wosorytydu do mleka (patrz punkt 5.3). Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla
noworodkdw/dzieci. Wosorytydu nie nalezy stosowaé podczas karmienia piersia.

Plodno$¢

W badaniach nieklinicznych nie zaobserwowano zaburzen ptodnosci u mezczyzn lub kobiet (patrz
punkt 5.3).

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

VVoxzogo wywiera umiarkowany wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow, jazdy rowerem

i obstugiwania maszyn. Wosorytyd moze powodowac przejsciowe spadki cisnienia krwi, zwykle o
tagodnym przebiegu, ale jako dziatania niepozadane zwigzane z produktem leczniczym Voxzogo
zglaszano omdlenie, stan przedomdleniowy i zawroty gtowy, jak rowniez inne objawy przedmiotowe
i podmiotowe zmniejszonego ci$nienia tetniczego krwi. Nalezy rozwazy¢ odpowiedz pacjenta na
leczenie i w razie potrzeby zaleci¢, aby nie prowadzi¢ pojazdow, nie jezdzi¢ rowerem, ani nie
obstugiwa¢ maszyn przez co najmniej 60 minut po wstrzyknigciu.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Najczesciej wystepujace dziatania niepozadane na wosorytyd to reakcje w miejscu wstrzyknigcia
(85%), wymioty (27%) i obnizone ci$nienie tgtnicze krwi (13%).



Tabelaryczny wykaz dziatan niepozadanych

W ponizszej tabeli wymieniono dziatania niepozadane, ktore wystapity u pacjentow leczonych
wosorytydem.

Dziatania niepozadane wymieniono ponizej wedlug klasyfikacji uktadéw i narzadow MedDRA oraz
wedhlug czestosci. Czgstosei sg definiowane jako bardzo czgsto (> 1/10), czesto (= 1/100 do < 1/10),
niezbyt czesto (> 1/1 000 do < 1/100), rzadko (> 1/10 000 do < 1/1 000), bardzo rzadko (< 1/10 000)
oraz czgsto$¢ nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych). W obrebie
kazdej grupy czestosci wystgpowania dziatania niepozadane wymieniono zgodnie ze zmniejszajacym
si¢ nasileniem.

Tabela 2: Dziatania niepozadane, ktore wystapity u pacjentéw leczonych produktem leczniczym
V0xz0go

Klasyfikacja ukladow Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto
i narzadow
Zaburzenia ukltadu Omdlenie
nerwowego Stan przedomdleniowy
Zawroty glowy

Zaburzenia naczyniowe Niedocis$nienie t¢tnicze?
Zaburzenia zotadka i jelit Wymioty Nudnosci
Zaburzenia skory i tkanki Nadmierne
podskérnej owlosienie
Zaburzenia ogolne i stany Reakcja w miejscu Zmeczenie
W miejscu podania wstrzyknigcia®
Badania diagnostyczne Podwyzszona aktywno$¢

fosfatazy alkalicznej

Niedoci$nienie tetnicze obejmuje zarowno bezobjawowe, jak i objawowe reakcje niepozadane.
Reakcje w miejscu wstrzyknigcia obejmuja preferowane pojecia; rumien w miejscu wstrzyknigcia,
reakcja w miejscu wstrzyknigcia, obrzek w miejscu wstrzykniecia, pokrzywka w miejscu
wstrzyknigcia, bol w miejscu wstrzykniecia, zasinienie w miejscu wstrzykniecia, Swigd w miejscu
wstrzyknigcia, krwotok w miejscu wstrzykniecia, przebarwienie w miejscu wstrzykniecia oraz
stwardnienie w miejscu wstrzyknigcia.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Niedocisnienie tetnicze

W badaniu 111-301 achondroplazji pacjentdw w wieku > 5 lat, 13% pacjentdéw leczonych
wosorytydem w poréwnaniu do 5% pacjentow przyjmujacych placebo doswiadczyto zdarzenia
obnizonego cis$nienia tetniczego krwi, ktore byly przemijajace i ustgpowaty bez interwencji. Mediana
czasu do wystgpienia zdarzenia od wstrzykniecia wynosita 31 (od 18 do 120) minut i ustepowato po
31 (od 5 do 90) minutach. Zgtoszone zdarzenia niepozadane zidentyfikowano gtéwnie w okresach
czestego monitorowania objawow czynnos$ci zyciowych podczas wizyt klinicznych po podaniu dawki
w 52-tygodniowym okresie leczenia. 2% pacjentéw miato objawowy epizod zawrotow glowy

i wymiotow.

W badaniu 111-206 zdarzenia obnizonego ci$nienia krwi wystapity u 2 pacjentow (5%) w wieku

<5 lat leczonych wosorytydem w poréwnaniu do 2 pacjentéw (6%) przyjmujacych placebo.

U pacjentéw w wieku od > 2 lat do < 5 lat zdarzenia obnizonego ci$nienia krwi zgloszono u 1 pacjenta
(5%) leczonego wosorytydem w poréwnaniu do 1 pacjenta (6%) przyjmujacego placebo. U pacjentow
w wieku od 6 miesiecy do < 2 lat zdarzenia obnizonego ci$nienia krwi wystapity u O pacjentow
leczonych wosorytydem w poréwnaniu do 1 pacjenta (13%) przyjmujgcego placebo. U pacjentéw

w wieku < 6 miesiecy zdarzenia obnizonego ci$nienia krwi wystapity u 1 pacjenta (8%) leczonego
wosorytydem w poréwnaniu do 0 pacjentéw przyjmujacych placebo. Wszystkie zdarzenia byty
przemijajace, ustepowaty bez interwencji oraz nie ograniczaty leczenia.



Reakcje W miejscu wstrzykniecia

W 111-301 achondroplazji pacjentow w wieku > 5 lat, reakcje w miejscu wstrzykniecia zgtaszano

u 85% pacjentow leczonych wosorytydem w poréwnaniu do 82% pacjentow przyjmujacych placebo.
Mediana zgloszen pacjentéw otrzymujacych ten produkt leczniczy, ktorzy doswiadczyli reakcji

W miejscu wstrzyknigcia, wynosilta 76 zdarzen w porownaniu do pacjentow otrzymujgcych placebo, u
ktorych wyniosta 7,5 zdarzenia w okresie 52 tygodni. Najczgstszymi reakcjami w miejscu
wstrzyknigcia (wystepujacymi u o hajmniej 10% pacjentoéw leczonych wosorytydem) bylty reakcja
W miejscu wstrzykniecia (73%), rumien w miejscu wstrzykniecia (68%), obrzek w miejscu
wstrzyknigcia (38%) oraz pokrzywka w miejscu wstrzyknigcia (13%). Stopien ci¢zkos$ci wszystkich
reakcji w miejscu wstrzykniecia wyniost 1 (fagodne), z wyjatkiem 5 zdarzen u dwéch pacjentow, u
ktorych wynidst 2 (umiarkowane). Zgloszone reakcje stopnia 2. obejmowaty: dwodch pacjentow,
ktorzy zgtosili dwa zdarzenia pokrzywki w miejscu wstrzyknigcia i jedno zdarzenie pgcherzykow

W miejscu wstrzyknigcia.

W badaniu 111-206 pacjentéw w wieku < 5 lat reakcje w miejscu wstrzykniecia byly zglaszane u 86%
pacjentoéw leczonych wosorytydem w poréwnaniu do 53% pacjentow przyjmujacych placebo.

U pacjentdow otrzymujacych wosorytyd, ktorzy doswiadczyli reakcji w miejscu wstrzyknigcia
zgloszono mediang 224 zdarzen w poréwnaniu do mediany 114 zdarzen u pacjentdw otrzymujacych
placebo w okresie 52 tygodni, z ktorych wszystkie byty stopnia I (fagodne) cigzkosci. U pacjentéw
w wieku od > 2 lat do < 5 lat reakcje w miejscu wstrzykniecia zgtaszano u 84% pacjentow leczonych
wosorytydem w poréwnaniu do 44% pacjentow otrzymujacych placebo. U pacjentow w wieku od

6 miesi¢cy do < 2 lat zdarzenia reakcji w migjscu wstrzykniecia zgtaszano u 83% pacjentow
leczonych wosorytydem w poréwnaniu do 50% pacjentow przyjmujacych placebo. U pacjentow

w wieku < 6 miesiecy reakcje w miejscu wstrzykniecia zgtaszano u 92% pacjentow leczonych
wosorytydem w poréwnaniu do 75% pacjentéw przyjmujacych placebo.

We wszystkich grupach wiekowych reakcje w miejscu wstrzyknigcia byty przemijajace i nie
ograniczaty leczenia.

Immunogennosé

Sposrod 131 pacjentow w wieku co najmniej 5 lat z achondroplazja, ktérzy byli leczeni wosorytydem
w dawce 15 pg/kg/dobe i mogli by¢ ocenieni pod katem obecnosci przeciwciat przeciwlekowych (ang.
anti-drug antibodies, ADA) przez okres do 240 tygodni, ADA wykryto u 35% pacjentow.
Najwcze$niejszym momentem wystgpienia ADA byt dzien 85. Wszyscy pacjenci dodatni pod
wzglgdem ADA mieli wynik ujemny pod wzgledem przeciwciat neutralizujgcych wosorytyd. Nie ma
korelacji migdzy liczbg, czasem trwania lub cig¢zko$cia dziatan niepozadanych nadwrazliwosci lub
reakcji w miejscu wstrzyknigcia oraz wynikiem dodatnim ADA lub §rednim mianem ADA. Nie byto
zwigzku migdzy wynikiem dodatnim ADA lub $rednim mianem ADA i zmiang w stosunku do
warto$ci bazowej rocznej szybkosci wzrostu (ang. annual growth velocity, AGV) lub wskaznik Z
wzrostu w miesigcu 12. Nie byto wptywu wykrytych w surowicy ADA na pomiar farmakokinetyki
wosorytydu w osoczu.

W przypadku pacjentow ponizej 5 lat 19% (8/43) pacjentéw leczonych wosorytydem byto dodatnich
pod wzgledem ADA i1 wszyscy pacjenci leczeni placebo byli ujemni pod wzgledem ADA.
Najwczesniejszym momentem wystapienia ADA byt tydzien 26. Wszyscy pacjenci dodatni pod
wzgledem ADA mieli we wszystkich punktach czasowych ujemne wyniki przeciwlekowych
przeciwcial neutralizujacych (NAb). Wystapienie ADA nie mialo wpltywu na bezpieczenstwo
stosowania, skutecznos¢ ani farmakokinetyke wosorytydu.

Zelaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac¢
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za poSrednictwem krajowego systemu zglaszania

wymienionego w zatgczniku V.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

49 Przedawkowanie

W badaniach klinicznych badano dawki wosorytydu do 30 pg/kg/dobe. Dwdch pacjentow
otrzymywato do 3 razy zalecang dawke dobowg 15 pg/kg/dobe przez okres do 5 tygodni. Nie
zaobserwowano objawow przedmiotowych, podmiotowych, ani dziatan niepozadanych zwigzanych
z dawka wyzszg niz zamierzona.

Jezeli pacjent przyjmie dawkg wieksza niz nalezy, powinien skontaktowa¢ sie z fachowym
personelem opieki zdrowotnej.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

51 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki stosowane w leczeniu chordb kosci, inne leki wptywajace na
strukture i mineralizacje kosci, kod ATC: M05BX07

Mechanizm dzialania

Wosorytyd to zmodyfikowany peptyd natriuretyczny typu C (ang. type C natriuretic peptide, CNP).

U pacjentdw z achondroplazja wewnatrzchrzastkowy wzrost kosci jest regulowany negatywnie

z powodu mutacji nabycia funkcji receptora 3 czynnika wzrostu fibroblastow (ang. fibroblast growth
factor receptor 3, FGFR3). Wigzanie wosorytydu do receptora typu B peptyddw natriuretycznych
(ang. natriuretic peptide receptor-B, NPR-B) antagonizuje przekazywanie dalej sygnatow FGFR3,
hamujac regulowane sygnalem zewnatrzkomorkowym kinazy 1 i 2 (ERK1/2) szlaku kinaz biatkowych
aktywowanych mitogenami (ang. mitogen-activated protein kinase, MAPK) na poziomie specyficznej
kinazy serynowo-treoninowej RAF-1. W wyniku tego wosorytyd, podobnie jak CNP, dziata jako
regulator pozytywny wewnatrzchrzastkowego wzrostu kosci, poniewaz ulatwia proliferacje

i réznicowanie chondrocytow.

Dzialanie farmakodynamiczne

Podczas leczenia wosorytydem obserwowano zalezne od ekspozycji (AUC i Cmax) Wzrosty stezen
cyklicznego monofosforanu guanozyny (ang. cyclic guanosine monophosphate, cGMP, biomarker
aktywnosci NPR-B) w moczu oraz markera typu X kolagenu (ang. collagen type X marker, CXM,
biomarker kostnienia wewnatrzchrzastkowego) w surowicy w poréwnaniu do wartosci wyjsciowych.
Wazrost stezen cGMP w moczu w poréwnaniu z warto$ciami wyjéciowymi przed podaniem dawki
nastepuja w ciggu pierwszych czterech godzin po podaniu dawki. Mediana stgzen CXM w surowicy
wzrosta w stosunku do wartosci wyjsciowej do dnia 29 codziennego podawania niniejszego produktu
leczniczego. Efekt ten utrzymywat si¢ po 24 miesiacach leczenia.

Aktywno$¢ wosorytydu zmierzona za pomocg cGMP w moczu byta bliska wysycenia, natomiast
maksymalne zwigkszenie aktywnosci chrzastki wzrostowej wskazane przez CXM osiagnigto przy
dawce wynoszacej 15 ug/kg masy ciata, podawanej podskornie raz na dobe.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Skutecznos$¢ i bezpieczenstwo stosowania wosorytydu u pacjentdw z achondroplazjg z potwierdzona
mutacjag FGFR3 oceniano w randomizowanym, prowadzonym metodg podwojnie §lepej proby,
kontrolowanym placebo, 52-tygodniowym badaniu (badanie 111-301 achondroplazji). W badaniu
111-301 achondroplaz;ji pacjentéw poddano randomizacji do grupy otrzymujgcej wosorytyd (n=60)
lub placebo (n=61), i podawano podskoérnie raz na dobe dawke wosorytydu wynoszaca 15 ug/kg.
Przed randomizacja wszyscy pacjenci zostali wiaczeni do badania obserwacyjnego (badanie 111-901
achondroplazji) dla dzieci i mtodziezy z achondroplazja, trwajacego co najmniej 6 miesiecy, w trakcie
ktérego przeprowadzano poczgtkowe pomiary wzrostu na stojaco i inne oceny wzrostu przed
rozpoczeciem leczenia. Pacjenci, ktorzy przeszli zabieg chirurgiczny wydluzania konczyn



w poprzednich 18 miesigcach lub w przypadku ktoérych zaplanowano przeprowadzenie zabiegu
chirurgicznego wydtuzania konczyn w okresie badania, zostali wytgczeni. Badanie obejmowato 52-
tygodniowy okres leczenia kontrolowanego placebo, a nastgpnie leczenie otwarte w ramach
przedtuzenia badania, kiedy wszyscy pacjenci otrzymywali wosorytyd. Pierwszorzgdowym punktem
koncowym skutecznos$ci byta zmiana w stosunku do wartosci wyjsciowej parametru AVG

w tygodniu 52 w poréwnaniu do placebo.

Pacjenci z achondroplazjg byli rowniez leczeni wosorytydem w dawce 15 ug/kg/dobe w otwartym
badaniu ze zwigkszaniem dawki oraz w jego dtugoterminowym przedtuzeniu (badanie 111-205
achondroplazji). Zebrano dane z badan obserwacyjnych pacjentow w celu scharakteryzowania
przebiegu achondroplazji. Do oceny wptywu na wzrost po maksymalnie 5 latach leczenia
wosorytydem przyjeto historyczne dane kontrolne w postaci danych dotyczacych wzrostu pacjentow
nieleczonych z achondroplazja, ktérych wiek miescit sie w tym samym zakresie wiekowym, co w
badaniach klinicznych.

Dane demograficzne pacjentéw oraz charakterystyke poczatkowg przedstawiono w Tabeli 3.

Tabela 3: Dane demograficzne i charakterystyka pacjentéw w badaniu 111-301 achondroplazji oraz
badaniu 111-205 achondroplazji.

Badanie 111-301 achondroplazji | Badanie 111-205 achondroplazji®
15 pg/kg/dobe 15 pg/kg/dobe
Placebo Voxzogo Voxzogo
Parametr (n=61) (n=60) (n=10)
Wiek w dniu 1 (lata)
Warto$¢ srednia (SD) 9,06 (2,47) 8,35 (2,43) 8,54 (1,54)
Min., maks. 51;149 51;13.1 6,3; 11,1
Wiek w dniu 1, n (%)?
>5do<8lat 24 (39,3) 31 (51,7) 4 (40,0)
>8do<11lat 24 (39,3) 17 (28,3) 5(50,0)
>11do< 15 lat 13 (21,3) 12 (20,0) 1 (10,0
Stadium b Tannera, n (%)?
I 48 (78,7) 48 (80,0) 10 (100,0)
> | 13 (21,3) 12 (20,0)
Pte¢, n (%)?
Mezczyzni 33(54,1) 31 (51,7) 4 (40,0)
Kobiety 28 (45,9) 29 (48,3) 6 (60,0)
Masa ciata (kg)
Wartos¢ $rednia (SD) 24,62 (9,07) 22,88 (7,96) 25,13 (5,74)
Min., maks. 11,6, 68,9 13,6; 53,0 18,2; 36,4

maks., maksimum; min., minimum; SD, odchylenie standardowe.

2 Wartosci procentowe obliczono, wykorzystujgc calkowitg liczbe pacjentow w populacji objetej
analizg (n dla kazdej grupy leczenia) w mianowniku

b Analiza 10 sposrod 35 pacjentow, ktorzy otrzymali jedynie 15 pg/kg/dobe w otwartym badaniu ze
zwigkszaniem dawki kontynuowanym w dlugoterminowym przedtuzeniu badania 111-205

achondroplazji

W badaniu 111-301 achondroplazji poprawy warto$ci AGV oraz wskaznika Z wzrostu w poréwnaniu
do warto$ci wyjsciowych obserwowano u pacjentow leczonych produktem leczniczym
VVoxzogo 15 pg/kg/dobe w pordwnaniu z placebo. Wyniki skutecznos$ci przedstawiono w Tabeli 4.




Tabela 4: Wyniki badania klinicznego kontrolowanego placebo

Placebo Voxzogo 15 pg/kg na dobe Voxzogo w
(N=61) (N=60°) poréwnaniu
z placebo
Warto$¢ | Tydzien 52 | Zmiana | Warto§¢ | Tydzien 52 | Zmiana Srednia
wyjSciowa wyjSciowa zmian
0szacowana
metoda LS
(95% CI)
Roczna szybko§¢ wzrostu (cm/rok)
Srednia 4,06 3,94 -0,12 4,26 5,61 1,35 1,578
+SD +1,20 +1,07 1,74 +1,53 +1,05 +1,71 (1,22; 1,93)

(p = <0,0001)P

Wskaznik Z wzrostu

Srednia -5,14 -5,14 0,00 -5,13 -4,89 0,24 0,28?
+SD +1,07 +1,09 +0,28 +1,11 +1,09 +0,32 (0,17; 0,39)

(p = <0,0001)P

AGYV, roczna szybko$¢ wzrostu; 95% Cl, 95% przedziat ufnosci; LS, najmniejszych kwadratow; SD,

odchylenie standardowe.

2 Roznica wynosi 15 pg/kg Voxzogo minus placebo.

® Dwustronna warto$é p.

¢ Dwdch pacjentow w grupie Voxzogo wycofato si¢ z badania przed tygodniem 52. Wartosci dla tych
2 pacjentow przypisano do analizy.

Srednia obliczona metoda najmniejszych kwadratow z modelu ANCOVA (analiza kowariancji)

skorygowana o roznice wyj$ciowe mig¢dzy dwiema grupami, analiza kowariancji.

Poprawa pod wzgledem wartosci AGV na korzys¢ produktu leczniczego Voxzogo byta spojna we
wszystkich wstepnie zdefiniowanych, analizowanych grupach, w tym wedtug plci, wieku, stadium
Tannera, poczatkowego wskaznika Z wzrostu i poczatkowej wartosci AGV. W podgrupie chtopcow
w stadium Tannera > I punktowa zmienna oszacowania skutecznos$ci leczenia byta na korzy$¢
wosorytydu, jednak w tej podgrupie byto jedynie 8 uczestnikdw (odpowiednio 3 i 5 uczestnikéw

w grupie wosorytydu i placebo).

Obserwowane zwigkszenie wzrostu wystepowalo proporcjonalnie zarowno w obrgbie kregostupa, jak
i konczyn dolnych. Nie bylo rdznic gestosci mineralnej kosci po leczeniu produktem leczniczym
VVoxzogo w poréwnaniu do placebo. W trakcie leczenia tym produktem leczniczym $redni wzrost
wieku kostnego byt porownywalny ze Srednim zwigkszeniem wieku chronologicznego, wskazujac na
brak przyspieszenia dojrzewania kosci.

Rysunek 1 przedstawia wptyw produktu leczniczego Voxzogo w okresie dwoch lat w grupie leczenia
produktem leczniczym Voxzogo jak rowniez wpltyw w grupie kontrolnej placebo po otrzymywaniu
codziennego podskornego zastrzyku produktu leczniczego Voxzogo przez 52 tygodnie w otwartym
przedhuzeniu badania. Poprawa wartosci AVG utrzymywala si¢ w trakcie kontynuowanej terapii
produktem leczniczym Voxzogo bez dowodow szybko rozwijajgcej si¢ tolerancji leku.
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Rysunek 1: Srednia (= SD) 12-miesieczny odstep wartosci AVG w czasie

8,0 [- - -= - Placebo / wosorytyd 15 pg/lkg  ——e—— wosorytyd 15 pg/kg / wosorytyd 15 pg/kg

7,57

7,0

6,5
6,0

551

5,0

4,5

40 Wl

AVG (cm/rok): odstgpy 12-miesigczne

3,51

3,0

2,54

2,01
Okres pocqu‘kowy badania 111-301 Tydzien 52 bad‘ania 111-301 Tydzien 52 bat;ania 111-302
Wizyta wlaczona do analizy

Placebo / 15 pg/kg 54 54
15 pg/kg / 15 pglkg 52 52 52

54

Rysunek obejmuje wszystkich uczestnikow wtaczonych do badania podstawowego, ktorzy mieli
dokonany pomiar wzrostu w tygodniu 52 w przedtuzeniu badania. Linig cigglg zaznaczono leczenie
wosorytydem w dawce 15 ug/kg, a linig przerywang grupe placebo. Warto$¢ wyjsciowa jest
definiowana jako ostatni pomiar przed pierwsza dawka czynnego leku badanego (tj. wosorytydu) lub
placebo w badaniu 111-301.

12-miesigczng wartos¢ AGV po wizytach poczatkowych uzyskano z poprzednich 12 miesi¢cy. Na
przyktad wartos¢ AGV rejestrowana co 12 miesigcy w tygodniu 52 badania 111-302 = [(wzrost na
wizycie w tygodniu 52 badania 111-302 — wzrost na wizycie w tygodniu 52 badania 111-301)/(data
wizyty w tygodniu 52 badania 111-302 — data wizyty w tygodniu 52 badania 111-301)] x 365,25.

Otwarte przedtuzenie badania

W dlugoterminowym przedtuzeniu badania (badanie 111-205 achondroplazji) 10 pacjentéw leczono
produktem leczniczym Voxzogo w dawce 15 pg/kg/dobe ciagle przez maksymalnie 5 lat. Srednia
(SD) poprawa pod wzgledem wartosci AGV w porownaniu z wartoscia poczatkowa po 60 miesigcach
wynosita 1,34 (1,31) cm/rok.

Zwigkszenie wzrostu po 5 latach leczenia 15 pg/kg/dobe produktu leczniczego Voxzogo byta
poréwnywalna z dopasowana pod wzgledem wieku i pici historyczng grupa kontrola. 5-letnia
przekrojowa analiza poréwnawcza skorygowana o roznice poczatkowego wzrostu wykazata istotng
statystycznie §rednig rdéznice (95% CI) wzrostu na korzys¢ produktu leczniczego Voxzogo

(9,08 [5,77; 12,38] cm; p=0,0002) w poréwnaniu z nieleczonymi pacjentami z achondroplazja.

Dzieci i mlodziez w wieku < 5 lat

Lacznie 75 pacjentdw w wieku od 4,4 miesigca do 59,8 miesigca w dniu 1. dawkowania wiaczono do
randomizowanego, prowadzonego metodg podwojnie §lepej proby, kontrolowanego placebo,
52-tygodniowego badania. Podczas badania obserwacyjnego zebrano dane poczatkowe dotyczace
wzrostu z co najmniej 6 miesiecy W przypadku pacjentow w wieku co najmniej 6 miesigcy

w momencie randomizacji oraz z co najmniej 3 miesiecy w przypadku pacjentéw w wieku ponizej

6 miesigcy w momencie randomizacji. Lacznie zrandomizowano 64 pacjentow do otrzymywania
leczenia wosorytydem lub placebo i 11 pacjentow otrzymywato leczenie otwarte. Po 52 tygodniach
pacjenci leczeni wosorytydem mieli poprawe wskaznika Z wzrostu o +0,30 SDS (95% ClI 0,07; 0,54)
w poréwnaniu do placebo.
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Dziewiecioro dzieci w wieku od > 24 do < 60 miesiecy leczono wosorytydem przez 3 lata i wykazaty
one poprawe wskaznika Z wzrostu o +1,22 SDS (95% CI 0,78; 1,66) i r6znice $redniej metodg LS
wzrostu rownag 5,73 cm (95% CI 3,54; 7,93) porownywalna z dopasowana pod wzglgdem wieku i ptei
¢ dopasowana pod wzgledem wieku i plci historyczng grupa kontrolg nieleczonych pacjentow

z achondroplazja.

Jedenascioro dzieci w wieku od > 6 do < 24 miesigcy leczono wosorytydem przez 2 lata i wykazaty
one poprawe wskaznika Z wzrostu o +0,79 SDS (95% CI 0,29;1,28) i r6znice $redniej metodg LS
wzrostu rowng 2,69 cm (95% CI 1,00; 4,38) w poréwnaniu z dopasowang pod wzgledem wieku i ptci
historyczna grupa kontrolng nieleczonych pacjentéw z achondroplazja.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wosorytyd to zmodyfikowany rekombinowany ludzki peptyd CNP. 39-aminokwasowy analog
peptydu zawiera 37 C-koncowych aminokwasow ludzkiej sekwencji CNP53 oraz

dodatkowe 2 aminokwasy (Pro Gly) zapewniajace odpornos¢ na rozktad przez obojetng
endopeptydaze (ang. neutral endopeptidase, NEP), dajac dtuzszy okres pottrwania w porownaniu
z endogennym CNP.

Narazenia farmakokinetyczne na wosorytyd byta oceniana tgcznie u 58 pacjentow w wieku

od 5 do 18 lat z achondroplazja, ktorzy otrzymywali podskorne zastrzyki wosorytydu w dawce

15 ug/kg raz na dobe przez 52 tygodnie. Narazenia farmakokinetyczne u 15 pacjentow w wieku od 2
do < 5 lat byto porownywalne ze starszymi dzie¢mi.

U 8 pacjentow w wieku od 6 miesigcy do < 2 lat otrzymujacych 30 pg/kg raz na dobe narazenie
farmakokinetyczne na wosorytyd byto od 65 do 70% wyzsze niz u starszych dzieci (> 2 lat)
otrzymujacych 15 pug/kg raz na dobe. U 9 pacjentow w wieku < 6 miesigey otrzymujacych 30 pg/kg
raz na dobg narazenie farmakokinetyczne na wosorytyd byto od 57 do 10% wyzsze niz u starszych
dzieci (> 2 lat) otrzymujacych 15 pg/kg raz na dobg.

Wchtanianie

Mediana czasu wchtaniania wosorytydu Tmax wynosita 15 minut. Srednie (+ SD) stezenie szczytowe
(Cmax) 0raz pole pod krzywa stezenie-czas od czasu zero do ostatniego mozliwego do zmierzenia
stezenia (AUC.t) obserwowane po 52 tygodniach leczenia wynosity odpowiednio 5 800 (+3 680) oraz

290 000 (£235 000) pg-min/ml. Biodostepnos¢ wosorytydu nie byta oceniana w badaniach
klinicznych.

Dystrybucja

Srednia (+ SD) pozornej objetosci dystrybucji po 52 tygodniach leczenia wynosita
2 910 (x 1 660) ml/kg.

Metabolizm

Oczekuje si¢, ze metabolizm wosorytydu przebiega szlakami katabolicznymi i1 bedzie si¢ rozktadat na
mate fragmenty peptydow i aminokwasow.

Eliminacja

Sredni (= SD) pozorny klirens po 52 tygodniach leczenia wynosit 79,4 (53,0) ml/min/kg. Sredni
(x SD) okres pottrwania wynosit 27,9 (9,9) minuty.

Zmienno$¢ migdzyosobnicza (wspotczynnik zmiennosci) pozornego klirensu wynosita 33,6%.
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Liniowo$¢ lub nieliniowos$¢

Wzrost ekspozycji w osoczu (AUC i Cmax) Wraz z dawka byt wigkszy niz proporcjonalny do dawki
w zakresie dawek od 2,5 (0,17 zalecanej dawki) do 30,0 pg/kg/dobe (dwukrotno$é zatwierdzonej
dawki).

Szczegdlne grupy pacjentow

Nie obserwowano istotnych klinicznie réznic farmakokinetyki wosorytydu w zaleznosci od wieku
(0,9 do 16 lat), pici, rasy lub pochodzenia etnicznego.

Masa ciala

Masa ciata to jedyna istotna wspotzmienna klirensu wosorytydu lub objgtosci dystrybucji. Pozorny
klirens i obj¢tos¢ dystrybucji wosorytydu rosty wraz ze wzrostem masy ciala pacjentow

z achondroplazja (od 9 do 74,5 kg). Proponowane dawkowanie (patrz punkt 4.2) uwzglednia to
odchylenie i zaleca stosowanie dawek wiekszych (w przypadku pacjentéw o masie ciata od 10 do
16 kg) lub mniejszych (w przypadku pacjentow o masie ciala powyzej 44 kg) od ,,standardowej
dawki” wynoszacej 15 pug/kg w celu zapewnienia podobnego poziomu ekspozycji we wszystkich
zakresach masy ciala.

Pacjenci z niewydolnoscig nerek i wgtroby

Nie oceniano bezpieczenstwa stosowania i skutecznos$ci wosorytydu u pacjentow z niewydolnoscig
nerek lub watroby. Na podstawie mechanizmu eliminacji niewydolno$¢ nerek lub watroby nie
powinna wplywac¢ na farmakokinetyke wosorytydu.

Badania interakcji lekow

Badania in vitro inhibicji cytochromu P450 (CYP) oraz indukcji wskazywaty, ze w istotnych
klinicznie stezeniach wosorytyd nie hamuje CYP 1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6 lub 3A4/5 ani nie
indukuje CYP 1A2, 2B6 lub 3A4/5. Badania in vitro interakcji wskazywaly takze, ze mozliwo$¢
wystepowania interakcji z transporterami lekow OAT1, OAT3, OCT 1, OCT 2, OATP1BI,
OATP1B3, MATE 1, KATE2-K, BCRP, P-gp oraz BSEP jest mata przy istotnym klinicznie st¢zeniu.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dziatania niepozadane, ktorych nie obserwowano w badaniach klinicznych, a ktore wystgpowaty
U zwierzat po narazeniu podobnym do wystepujacego w warunkach klinicznych, i ktére moga mieé¢
znaczenie w praktyce klinicznej.

Przejsciowe spadki ci$nienia krwi oraz wzrosty czestosci akeji serca byly obserwowane u zdrowych
matp w wielu badaniach z zastosowaniem dawek od 28 do 300 pg/kg w sposob zalezny od dawki.
Maksymalne skutki dziatania obserwowano zazwyczaj w ciggu pierwszej godziny po podaniu dawki
i ogolnie byty bezobjawowe. U niektérych malp otrzymujacych wieksze dawki wosorytydu
obserwowano krotko trwajace epizody lezenia na mostku lub boku, czy tez obnizonej aktywnosci.
Skutki te mogly by¢ zwigzane ze zmniejszonym ci$nieniem Krwi.

Dziatania niepozadane na postawe ciata, ksztatt kosci, mobilno$¢ i wytrzymatos$¢ kosci obserwowano
u prawidtowo rozwinigtych zwierzat w badaniach toksycznos$ci powtarzanej dawki u szczurow i malp.
U malp wartos¢ NOAEL dla wosorytydu wynosi 25 ug/kg (Srednia warto$¢ Cmax réwna 1 170 pg/ml;
W przyblizeniu rownowazna zalecanej dawce u ludzi dla cztowieka o masie 20 kg) w przypadku
podawania raz na dobg jako wstrzyknigcie podskorne przez 44 tygodnie.

Rakotworczosé / mutagennosé

W przypadku wosorytydu nie prowadzono badan rakotworczosci i genotoksyczno$ci. Ze wzgledu na
mechanizm dziatania wosorytydu oczekuje si¢, ze nie bedzie powodowac powstawania guzow.
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Zaburzenia ptodnosci

W badaniach ptodnosci i reprodukcji u samcow i samic szczuréw przy poziomach dawek
do 540 pg/kg/dobg wosorytyd nie miat wptywu na wyniki krycia, ptodno$¢, ani charakterystyki miotu.

Toksyczny wplyw na reprodukcie i rozw6j potomstwa

Wosorytyd nie byt wigzany z wptywem na wydajno$¢ rozrodcza, parametry in utero lub rozwojowe
mierzone u szczur6w i krolikdw w celu zbadania ptodno$ci ani rozwdj zarodka-ptodu w badaniach
rozwoju postnatalnego.

Wosorytyd byt wykrywany w mleku szczuréw.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Proszek

Kwas cytrynowy (E 330)

Cytrynian sodu (E 331)

Trehaloza dwuwodna

Mannitol (E 421)

Metionina
Polisorbat 80 (E 433)

Rozpuszczalnik
Woda do wstrzykiwan
6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie miesza¢ tego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprocz wymienionych
w punkcie 6.6.

6.3 OKres waznosci

Nieotwarte fiolki

4 |ata

Rekonstytuowany roztwor

Stabilno$¢ chemiczna i fizyczna zostata wykazana przez 3 godziny w temperaturze 25 °C.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia, o ile sposéb rekonstytucji nie wyklucza ryzyka
zanieczyszczenia drobnoustrojami, roztwor powinien by¢ uzyty natychmiast.

Jezeli nie jest uzyty natychmiast, produkt leczniczy Voxzogo musi by¢ podany w ciagu 3 godzin od
rekonstytucji (patrz punkt 4.2).

6.4  Specjalne $rodki ostrozno$ci podczas przechowywania
Przechowywac w lodowce (2—8 °C). Nie zamrazac.

Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.
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Produkt leczniczy Voxzogo mozna przechowywaé w temperaturze pokojowej ponizej 30 °C
jednorazowo przez maksymalnie 90 dni, ale nie po uptywie terminu waznos$ci. Nie nalezy ponownie
umieszczaé¢ produktu leczniczego Voxzogo w lodowce po przechowywaniu w temperaturze
pokojowej.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rekonstytucji, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢é opakowania

Wosorytyd 0,4 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Proszek
Fiolka 2 ml (szklana) z gumowym korkiem (butyl lub bromobutyl) i biatg zsuwana zatyczka.

Rozpuszczalnik
Amputko-strzykawka (szklana) z ttokiem (bromobutyl) i ostong koncoéwki ze ztaczem luer lock oraz
plombg zawierajaca 0,5 ml wody do wstrzykiwan.

Wosorytyd 0,56 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Proszek
Fiolka 2 ml (szklana) z gumowym korkiem (butyl lub bromobutyl) i karmazynowa zsuwang zatyczka.

Rozpuszczalnik
Ampulko-strzykawka (szklana) z ttokami (bromobutyl) i ostona koncowki ze ztgczem luer lock oraz

plombg zawierajaca 0,7 ml wody do wstrzykiwan.

Wosorytyd 1,2 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Proszek
Fiolka 2 ml (szklana) z gumowym korkiem (butyl lub bromobutyl) i szara zsuwang zatyczka.

Rozpuszczalnik
Ampulko-strzykawka (szklana) z ttokami (bromobutyl) i ostona koncowki ze ztgczem luer lock oraz
plombg zawierajaca 0,6 ml wody do wstrzykiwan

Kazde opakowanie zawiera:

o 10 fiolek produktu leczniczego Voxzogo

o 10 amputko-strzykawek z woda do wstrzykiwan

o 10 pojedynczych jednorazowych igiet (23 G, do rekonstytucji)

o 10 pojedynczych jednorazowych strzykawek (30 G, do podawania)

6.6  Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Przygotowanie produktu leczniczego VVoxzogo do wstrzykniecia podskérnego

. Prawidlowa moc produktu leczniczego Voxzogo oraz prawidtowa ampultko-strzykawke
rozpuszczalnika (objetos$¢ rekonstytucji) nalezy potwierdzi¢ na podstawie masy ciala pacjenta
(patrz Tabela 1).

o Przed rozpoczegciem nalezy przygotowaé wszystkie niezbedne materiaty pomocnicze.

o] Gaziki nasgczone alkoholem
o Gaza lub bandaze
o] Pojemnik na odpady ostre

15



o Fiolke produktu leczniczego Voxzogo i rozpuszczalnik w amputko-strzykawce (woda do
wstrzykiwan) nalezy wyja¢ z lodowki i odczeka¢ az osiggng temperature pokojowg przed
rekonstytucja produktu leczniczego Voxzogo.

o Igta rozpuszczalnika musi by¢ przymocowana do amputko-strzykawki z rozpuszczalnikiem
(woda do wstrzykiwan).

o Cala objetos¢ rozpuszczalnika musi zosta¢ wstrzyknigta do fiolki.

o Rozpuszczalnik w fiolce nalezy delikatnie miesza¢ az do catkowitego rozpuszczenia biatego
proszku. Nie nalezy potrzasac fiolka.

o Objetos¢ dawkowania rekonstytuowanego roztworu powinna by¢ powoli pobierana z fiolki
jednorazowej do strzykawki.

. Po rekonstytucji produkt leczniczy jest przezroczystym, bezbarwnym lub zéttym ptynem.

Roztworu nie nalezy uzywac, jesli doszto do zmiany jego zabarwienia lub zmetnienia badz jesli
znajduja si¢ w nim czastki state.

. Po rekonstytucji produkt leczniczy Voxzogo moze by¢ przechowywany w fiolce o temperaturze
pokojowej do 25 °C przez maksymalnie 3 godziny. Produkt leczniczy nie zawiera substancji

konserwujace;j.

. W celu podania wymagana objetos¢ dawki musi by¢ pobrana z fiolki przy uzyciu dostarczone;j
strzykawki do podawania (patrz Tabela 1).

. Kazda fiolka i amputko-strzykawka sg przeznaczone wytacznie do jednorazowego uzytku.

. Nalezy stosowac wytacznie dostarczong strzykawke do podawania.

Usuwanie

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.

Wszystkie igly i strzykawki nalezy usuwaé do pojemnika na odpady ostre.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

BioMarin International Limited

Shanbally, Ringaskiddy

County Cork, P43 R298

Irlandia

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/21/1577/001 10 x 0,4 mg Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

EU/1/21/1577/002 10 x 0,56 mg Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
EU/1/21/1577/003 10 x 1,2 mg Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 26 sierpnia 2021
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10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

MM/YYYY

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekdw https://www.ema.europa.eu.
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ANEKS 11

WYTWQRCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ ORAZ
WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA
| STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO
OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO
| SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ ORAZ WYTWORCA
ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy biologicznej substancji czynnej

BioMarin Pharmaceutical Inc.
Novato Campus

46 Galli Drive
Novato, CA 94949
USA

Nazwa i adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy
County Cork

P43 R298

Irlandia

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania (patrz aneks |: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

. Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedlozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sg okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym mowa w
art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i jego kolejnych aktualizacjach oglaszanych na europejskiej
stronie internetowej dotyczacej lekow.

D.  WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO
| SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

o Plan zarzgdzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

o na zadanie Europejskiej Agencji Lekows;

o W razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwtaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére mogg istotnie wplynac na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.
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ANEKS 111

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO KARTONOWE 0,4 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voxzogo 0,4 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
wosorytyd

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda fiolka proszku zawiera 0,4 mg wosorytydu. Po rekonstytucji kazda fiolka zawiera 0,4 mg
wosorytydu w 0,5 ml roztworu, co odpowiada st¢zeniu 0,8 mg/ml.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: kwas octowy (E 330), cytrynian sodu (E 331), trehaloza dwuwodna, mannitol (E 421),
metionina, polisorbat 80 (E 433)
Rozpuszczalnik: woda do wstrzykiwan.

\ 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan.

To opakowanie zawiera:

10 fiolek proszku (0,4 mg)

10 strzykawek z rozpuszczalnikiem (0,5 ml)
10 igiet jednorazowych

10 strzykawek jednorazowych

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Wylacznie do jednorazowego uzycia.
Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie podskdrne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM | NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE
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8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce. Nie zamrazac.
Produkt ten mozna przechowywaé w temperaturze ponizej 30 °C jednorazowo przez maksymalnie
90 dni.

Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

Data wyjecia z lodowki: / /

Jezeli nie jest uzyty natychmiast, wosorytyd musi by¢ podany w ciggu 3 godzin od rekonstytucji.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTE(;O
PROQU KTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy
County Cork

Irlandia

P43 R298

12.  NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/21/1577/001

13. NUMER SERII

Nr serii

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15.  INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voxzogo 0,4 mg
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‘ 17.  NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA FIOLKI 0,4 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Voxzogo 0,4 mg proszek do sporzgdzania ptynu do wstrzykiwan
wosorytyd
Podanie podskdrne

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4, NUMER SERII

Nr serii

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

0,4 mg

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA AMPULKO-STRZYKAWKI Z 0,5 ML ROZPUSZCZALNIKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Rozpuszczalnik produktu leczniczego Voxzogo
Podanie podskdrne po rekonstytucji

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4. NUMER SERII

Nr serii

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

0,5 ml

6. INNE

Do rekonstytucji proszku w fiolce
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTER AMPULKO-STRZYKAWKI 0,5 ML

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Rozpuszczalnik produktu leczniczego Voxzogo
Woda do wstrzykiwan

Podanie podskdrne po rekonstytucji

0,5ml

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

BioMarin International Limited

3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4. NUMER SERII

Nr serii

5. INNE

)
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO KARTONOWE 0,56 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voxzogo 0,56 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan
wosorytyd

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda fiolka proszku zawiera 0,56 mg wosorytydu. Po rekonstytucji kazda fiolka zawiera 0,56 mg
wosorytydu w 0,7 ml roztworu, co odpowiada st¢zeniu 0,8 mg/ml.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: kwas octowy (E 330), cytrynian sodu (E 331), trehaloza dwuwodna, mannitol (E 421),
metionina, polisorbat 80 (E 433)
Rozpuszczalnik: woda do wstrzykiwan.

\ 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan.

To opakowanie zawiera:

10 fiolek proszku (0,56 mg)

10 strzykawek z rozpuszczalnikiem (0,7 ml)
10 igiet jednorazowych

10 strzykawek jednorazowych

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Wylacznie do jednorazowego uzycia.
Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie podskdrne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM | NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

28



9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce. Nie zamrazac.
Produkt ten mozna przechowywaé¢ w temperaturze ponizej 30 °C jednorazowo przez maksymalnie
90 dni.

Przechowywac w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiattem.

Data wyjecia z lodowki: / /

Jezeli nie jest uzyty natychmiast, wosorytyd musi by¢ podany w ciggu 3 godzin od rekonstytucji.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEQO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy
County Cork

Irlandia

P43 R298

12.  NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/21/1577/002

13. NUMER SERII

Nr serii

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15.  INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voxzogo 0,56 mg

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.
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‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA FIOLKI 0,56 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Voxzogo 0,56 mg proszek do sporzadzania ptynu do wstrzykiwan
wosorytyd
Podanie podskdrne

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4, NUMER SERII

Nr serii

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

0,56 mg

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA AMPULKO-STRZYKAWKI 0,7 ML

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Rozpuszczalnik produktu leczniczego Voxzogo
Podanie podskdrne po rekonstytucji

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4. NUMER SERII

Nr serii

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

0,7 ml

6. INNE

Do rekonstytucji proszku w fiolce
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTER AMPULKO-STRZYKAWKI 0,7 ML

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Rozpuszczalnik produktu leczniczego Voxzogo
Woda do wstrzykiwan

Podanie podskdrne po rekonstytucji

0,7 ml

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

BioMarin International Limited

3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4. NUMER SERII

Nr serii

5. INNE

)
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO KARTONOWE 1,2 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Voxzogo 1,2 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
wosorytyd

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda fiolka proszku zawiera 1,2 mg wosorytydu. Po rekonstytucji kazda fiolka zawiera 1,2 mg
wosorytydu w 0,6 ml roztworu, co odpowiada stgzeniu 2 mg/ml.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Proszek: kwas octowy (E330), cytrynian sodu (E331), trehaloza dwuwodna, mannitol (E 421),
metionina, polisorbat 80 (E 433)
Rozpuszczalnik: woda do wstrzykiwan.

\ 4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan.

To opakowanie zawiera:

10 fiolek proszku (1,2 mg)

10 strzykawek z rozpuszczalnikiem (0,6 ml)
10 igiet jednorazowych

10 strzykawek jednorazowych

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Wylacznie do jednorazowego uzycia.
Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie podskdrne.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM | NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w lodowce. Nie zamrazac.
Produkt ten mozna przechowywaé¢ w temperaturze ponizej 30 °C jednorazowo przez maksymalnie
90 dni.

Przechowywac w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiattem.

Data wyjecia z lodowki: / /

Jezeli nie jest uzyty natychmiast, wosorytyd musi by¢ podany w ciggu 3 godzin od rekonstytucji.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEQO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy
County Cork

Irlandia

P43 R298

12.  NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/21/1577/003

13. NUMER SERII

Nr serii

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15.  INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Voxzogo 1,2 mg

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.
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‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA FIOLKI 1,2 MG

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Voxzogo 1,2 mg proszek do sporzadzania ptynu do wstrzykiwan
wosorytyd
Podanie podskdrne

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4, NUMER SERII

Nr serii

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

1,2mg

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA AMPULKO-STRZYKAWKI 0,6 ML

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Rozpuszczalnik produktu leczniczego Voxzogo
Podanie podskdrne po rekonstytucji

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4. NUMER SERII

Nr serii

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

0,6 ml

6. INNE

Do rekonstytucji proszku w fiolce
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTER AMPULKO-STRZYKAWKI 0,6 ML

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Rozpuszczalnik produktu leczniczego Voxzogo
Woda do wstrzykiwan

Podanie podskdrne po rekonstytucji

0,6 ml

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

BioMarin International Limited

3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4. NUMER SERII

Nr serii

5. INNE

)
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

Voxzogo 0,4 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Voxzogo 0,56 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Voxzogo 1,2 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan
wosorytyd

vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Uzytkownik leku tez moze w tym pomac,
zglaszajac wszelkie dziatania niepozadane, ktore wystapity po zastosowaniu leku u niego lub jego
dziecka. Aby dowiedzie¢ si¢, jak zgtaszac¢ dziatania niepozadane — patrz punkt 4.

Nalezy uwaznie zapoznad si¢ z treScia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc jg ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci lub watpliwosci dziecka nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza.

- Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywaé innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sg takie same.

- Jesli u pacjenta lub jego dziecka wystgpia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie
objawy niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi. Patrz
punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Voxzogo i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Voxzogo
Jak stosowac lek Voxzogo

Mozliwe dziatania niepozgdane

Jak przechowywac lek Voxzogo

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

oML E

1. Co to jest lek Voxzogo i w jakim celu si¢ go stosuje

Co to jest lek Voxzogo

Lek Voxzogo zawiera substancje czynng wosorytyd. Jest ona podobna do biatka w organizmie
zwanego peptydem natriuretycznym typu C (ang. C type natriuretic peptide, CNP). Wosorytyd
przygotowano przy uzyciu techniki rekombinacji, w ktérej uzyto bakterii zmodyfikowanych w taki
sposob, aby zawieraty gen do produkcji biatka.

W jakim celu si¢ stosuje lek Voxzogo

Lek ten jest stosowany w celu leczenia achondroplazji u pacjentéw w wieku 4 miesiecy i starszych,
ktorych ko$ci nadal rosng. Achondroplazja to choroba genetyczna, ktéra wptywa na wzrost niemal
wszystkich kosci, w tym czaszki, kregostupa, rak i nég, powodujac bardzo niski wzrost i
charakterystyczny wyglad.

Lek jest wskazany wytacznie w achondroplazji, ktéra jest spowodowana mutacjg genu FGFR3
stwierdzong na podstawie badan genetycznych.

Jak dziala lek Voxzogo

Substancja czynna w leku Voxzogo dziata bezposrednio na punkty wzrostu kosci, aby wspiera¢ nowy
wzrost kosci.
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2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku VV0oxzogo

Kiedy nie stosowa¢ leku Voxzogo
- Jesli pacjent ma uczulenie na wosorytyd lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow tego leku
(wymienionych w punkcie 6).

Ostrzezenia i $rodki ostroznosci

Przed rozpoczeciem stosowania leku Voxzogo nalezy omowic z lekarzem:

- jezeli pacjent ma ci¢zkg chorobe serca lub zaburzenia ci$nienia krwi;

- jezeli pacjent przyjmuje lub niedawno przyjmowali leki obnizajace ci$nienie krwi.

Jesli ktorekolwiek z tych kryteriow dotycza pacjenta badz pacjent nie ma pewnosci, przed przyjeciem
leku Voxzogo nalezy omowié to z lekarzem.

Skutki ci$nienia tetniczego krwi

Lek Voxzogo moze obniza¢ cisnienie t¢tnicze krwi. Z tego powodu pacjent moze mie¢ zawroty
glowy, odczuwaé nudnos$ci lub zmeczenie. Ci$nienie krwi zazwyczaj wraca do normy w ciggu

90 minut po wstrzyknieciu leku Voxzogo. Jezeli wystapia te objawy i sa one powazne, nalezy
porozmawia¢ z lekarzem.

Picie duzej ilo$ci ptyndéw w momencie wstrzykni¢cia moze zmniejszy¢ prawdopodobienstwo
wystapienia tych objawow. Zaleca si¢, aby pacjenci zjedli lekka przekaske i wypili wystarczajaca ilos¢
ptynu (np. wody, mleka lub soku) okoto 30 minut przed wstrzyknigciem leku.

Dzieci i mlodziez
Nie ma wystarczajacych informacji dotyczacych stosowania tego leku u dzieci w wieku ponizej
4 miesigcy i dlatego nie jest to zalecane.

Lek Voxzogo a inne leki
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta lub dziecko obecnie
lub ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac.

Ciaza i karmienie piersia
Jesli pacjentka leczona tym lekiem jest w cigzy lub karmi piersia, przypuszcza ze moze by¢ w cigzy
lub gdy planuje mie¢ dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza przed zastosowaniem tego leku.

Stosowanie tego leku nie jest zalecane w trakcie cigzy i karmienia piersia.

Prowadzenie pojazdow, jazda rowerem i obslugiwanie maszyn

Lek ten moze powodowac zawroty glowy, oszotomienie, zmeczenie lub nudnosci wkrotce po
wstrzyknigciu. W takim przypadku nie nalezy prowadzi¢ pojazdow, jezdzi¢ rowerem, wykonywaé
aktywnosci fizycznych ani obslugiwaé maszyn przez okres okoto godziny po wstrzyknieciu lub do
momentu az pacjent poczuje si¢ lepiej.

Lek Voxzogo zawiera sod

Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

3. Jak stosowac lek Voxzogo

Lek Voxzogo powinien wstrzykna¢ opiekun. Nie nalezy wstrzykiwa¢ dziecku leku Voxzogo bez
odpowiedniego przeszkolenia ze strony fachowego personelu opieki zdrowotnej.

Ten lek nalezy zawsze stosowac zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwosci nalezy zwrdcic
si¢ do lekarza lub farmaceuty.
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Dawka

Lekarz wybierze odpowiednig dawke zaleznie od masy ciala pacjenta lub dziecka. Lekarz powie, ile
roztworu do wstrzykiwania nalezy wstrzyknaé. W razie watpliwos$ci nalezy zwrocic si¢ do lekarza lub
farmaceuty.

Tabela 1 przedstawia dawke, ktora pacjent lub dziecko powinien codziennie wstrzykiwaé¢ W zaleznosSci
od masy ciata. [lo§¢ do wstrzyknigcia moze by¢ przedstawiona w réznych objetosciach zaleznie od
rodzaju strzykawki dotgczonej do opakowania (mililitry (ml) lub jednostki (U)). Nalezy sprawdzié,
czy dawka jest odpowiednia w stosunku do stosowanej strzykawki.

Tabela 1: Objetos¢ pojedynczej dawki wedtug masy ciata w ml i jednostkach (U)

Masa Dawka Wosorytyd 0,4 mg Wosorytyd 0,56 mg Wosorytyd 1,2 mg
ciala (mg) rozpuszczalnik (woda do rozpuszczalnik (woda do rozpuszczalnik (woda
(kg) wstrzykiwan) 0,5 ml wstrzykiwan) 0,7 ml do wstrzykiwan) 0,6 ml
stezenie: 0,8 mg/ml stezenie: 0,8 mg/ml stezenie: 2 mg/ml
Dobowa obje¢tos¢ wstrzyknigcia
ml Jednostki ml Jednostki ml Jednostki
4 0,12 mg 0,15 ml 15U
0,16 mg 0,20 ml 20U
6-7 0,20 mg 0,25 ml 25U
8-11 0,24 mg 0,30 ml 30U
12-16 | 0,28 mg 0,35 ml 35U
17-21 | 0,32 mg 0,40 ml 40U
22-32 | 0,40 mg 0,50 ml 50U
33-43 | 0,50 mg 0,25 ml 25U
44-59 | 0,60 mg 0,30 ml 30U
60-89 | 0,70 mg 0,35 ml 35U
>90 0,80 mg 0,40 ml 40U

Pacjent lub dziecko powinni zje$¢ lekka przekaske i wypi¢ wystarczajaca ilos¢ wody, mleka lub soku
okoto 30 minut przed wstrzyknigciem. Moze to zmniejszy¢ dziatania niepozadane, takie jak zawroty
glowy, zmeczenie lub nudnosci.

Jak stosowa¢ lek VV0oxzogo
Lek Voxzogo nalezy wstrzykiwaé powoli pod skore (we wstrzyknieciu podskornym).

Wstrzyknigcia nalezy wykonywaé w przyblizeniu o tej samej porze dnia.

Zaleca si¢ podawanie wstrzyknigcia w rozne miejsca kazdego dnia i nie wykorzystywanie tego
samego miejsca przez 2 kolejne dni z rzedu. Nie wstrzykiwaé tego leku w znamiona barwnikowe,
blizny, znamiona wrodzone lub w miejsca, w ktorych skora jest tkliwa, zaczerwieniona lub twarda.

Zastosowanie wiekszej niz zalecana dawki leku Voxzogo
W przypadku wstrzyknigcia wigkszej niz zalecana dawki leku Voxzogo nalezy niezwlocznie
skontaktowac si¢ z lekarzem.

Pominie¢cie zastosowania leku Voxzogo

Jezeli dziecko pominie dawke, wstrzyknigcie nalezy nadal podac, jezeli jest to nadal w obrgbie

12 godzin od zaplanowanego terminu. Jezeli od zaplanowanego terminu podania dawki min¢to ponad
12 godzin, nie nalezy wstrzykiwaé pominigtej dawki. Nalezy poczekac do kolejnego dnia

i kontynuowa¢ podawanie zalecanej dawki o ustalonej godzinie.
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Przerwanie stosowania leku VVoxzogo

Przed podjg¢ciem decyzji o przerwaniu leczenia dziecka nalezy zawsze porozmawiac z lekarzem.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwroci¢
si¢ do lekarza lub farmaceuty.

4, Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Bardzo czesto wystepujace dzialania niepozadane
Moga one wystapi¢ czesciej niz u 1 na 10 oséb:

o Niskie ci$nienie tgtnicze (tymczasowe skutki obejmujg zawroty glowy, uczucie zmgczenia lub
nudno$ci wkrotce po wstrzyknigciu)

o Wymioty

. Reakcje w miejscu wstrzyknigcia: zaczerwienienie, $wiad, zapalenie, obrzgk, zasinienie,

wysypka, pokrzywka, bél. Reakcje w miejscu wstrzykniecia sg zwykle niewielkie i ustepuja
same w ciagu kilku godzin
o Wysoka aktywnos¢ fosfatazy alkalicznej we krwi (wykazane w testach krwi).

Czesto wystepujace dzialania niepozadane

Mogg one wystapi¢ maksymalnie u 1 na 10 osob:
Omdlenie lub oszotomienie i utrata przytomnosci
Zawroty glowy

Nudnosci

Zmeczenie

Niezbyt czesto wystepujace dzialania niepozadane

Moga one wystapi¢ maksymalnie u 1 na 100 os6b:

. Nieprawidtowy wzrost wlosow w dowolnym miejscu ciata u mezczyzn lub kobiet (nadmierne
owlosienie)

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli u pacjenta lub jego dziecka wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub pielggniarce.
Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ bezposrednio do ,.krajowego systemu zglaszania”
wymienionego W zalaczniku V. Dzieki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzié
wigcej informacji na temat bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywac lek Voxzogo

Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu waznosci zamieszczonego na pudetku tekturowym po
oznaczeniu ,,Termin waznos$ci”. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Przechowywa¢ w lodowce (2-8 °C). Nie zamraza¢. Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu
w celu ochrony przed $wiattem.

Lek Voxzogo mozna przechowywaé w temperaturze pokojowej (ponizej 30 °C) przez maksymalnie
90 dni, ale nie po uptywie terminu waznosci. Nie nalezy ponownie umieszcza¢ leku Voxzogo

w lodowce po przechowywaniu w temperaturze pokojowej. Zapisa¢ na pudetku date wyjecia leku
Voxzogo z lodéwki w celu przechowywania w temperaturze pokojowej.
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Lek Voxzogo nalezy zuzy¢ natychmiast po sporzadzeniu roztworu. W kazdym przypadku nalezy go
podaé¢ w ciggu 3 godzin od sporzadzenia. Nie nalezy uzywac tego leku, jezeli roztwor do wstrzykiwan
jest metny lub zawiera jakiekolwiek czastki state.

Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy zapyta¢ farmaceute, jak
usung¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chroni¢ srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje
Co zawiera lek Voxzogo

- Substancja czynna leku jest wosorytyd.
o Kazda fiolka 0,4 mg proszku rekonstytuowanego w roztworze 0,5 ml rozpuszczalnika
odpowiada stgzeniu 0,8 mg/ml.
o Kazda fiolka 0,56 mg proszku rekonstytuowanego w roztworze 0,7 ml rozpuszczalnika
odpowiada stezeniu 0,8 mg/ml.
o Kazda fiolka 1,2 mg proszku rekonstytuowanego w roztworze 0,6 ml rozpuszczalnika
odpowiada stezeniu 2 mg/ml.
- Pozostate sktadniki to kwas octowy (E 330), cytrynian sodu (E 331), trehaloza dwuwodna,
mannitol (E 421), metionina, polisorbat 80 (E 433).
- Rozpuszczalnik to woda do wstrzykiwan.

Jak wyglada lek Voxzogo i co zawiera opakowanie

Voxzogo proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan jest dostarczony jako:
o biaty do z6itego proszek do sporzadzania ptynu do wstrzykiwan w szklanej fiolce oraz
o przezroczysty i bezbarwny rozpuszczalnik (woda do wstrzykiwan) do rozpuszczania proszku.

Po rozpuszczeniu proszku w rozpuszczalniku roztwor jest przezroczysta, bezbarwng do zoéttej ciecza.

Kazde opakowanie zawiera:

10 fiolek leku Voxzogo

10 amputko-strzykawek z woda do wstrzykiwan
10 pojedynczych igiet jednorazowych

10 pojedynczych strzykawek jednorazowych

Podmiot odpowiedzialny i wytworca
BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy

County Cork

Irlandia

P43 R298

Data ostatniej aktualizacji ulotki: MM/RRRR.
Szczegotowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow

https://www.ema.europa.eu. Znajduja si¢ tam rowniez linki do stron internetowych o rzadkich
chorobach i sposobach leczenia.
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Instrukcja uzycia strzykawki ze skala podang w mililitrach (ml)

Przed uzyciem leku Voxzogo i podczas kazdego uzupelniania nalezy przeczyta¢ niniejsza
instrukcje uzycia. Moze ona zawiera¢ nowe informacje.

Dostarczone elementy do wstrzykiwania leku Voxzogo (patrz Rysunek A)

Rysunek A

Fiolka leku VVoxzogo Igla rozpuszczalnika Igla rozpuszczalnika
(niebieska wypustka powoduje (zawiera wode wstrzykiwan do
cofniecie igly) rekonstytucji leku Voxzogo)

i oF = e

Strzykawka do wstrzykiwan

| [l l |||l|+|1|4||llhil@lbmqnllblMllllblil‘?é :m

W razie watpliwosci dotyczacych zalecanej dawki lub sposobu uzycia igly rozpuszczalnika badz
strzykawki do wstrzykiwan nalezy porozmawia¢ ze swoim lekarzem lub fachowym personelem
medycznym.

Elementy potrzebne, ale niedostarczone w zestawie (patrz Rysunek B)

Jezeli pacjent nie ma tych elementéw, nalezy zwréci¢ sie do farmaceuty.

Rysunek B

Gaziki nasaczone alkoholem Pojemnik na odpady ostre Gaza lub bandaz

M N
L _J &\ ‘

%
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CZYNNOSCI PRZYGOTOWAWCZE PRZED WYKONANIEM WSTRZYKNIECIA

Przed rozpoczeciem nalezy zapewni¢ czysta powierzchni¢ roboczg i umy¢ rece.

Etap 1: Na czystej ptaskiej powierzchni odkrecic¢
zatyczke fiolki i przetrze¢ gore gazikiem
nasgczonym alkoholem.

Nie dotyka¢ korka fiolki palcami po przetarciu
jej gazikiem nasaczonym alkoholem.

Etap 2: Delikatnie wygiaé w celu odtamania
zatyczki ze strzykawki rozpuszczalnika.

Etap 3: Do oporu dokreci¢ igle rozpuszczalnika do
strzykawki rozpuszczalnika.

Etap 4: Zdja¢ zatyczke igly i wprowadzi¢ igte do
fiolki na $rodku korka fiolki. Powoli wcisna¢ tlok,
aby wstrzykna¢ calg ciecz.

Nalezy zachowa¢ ostroznos¢, aby nie wypchnaé
niebieskiej wypustki az do etapu 5.

47



Etap 5: Wyjac¢ igle z fiolki, nastepnie nacisngc¢
niebieskg wypustke, aby wyciaggna¢ igle. Wyrzucié
igle 1 strzykawke do pojemnika na odpady ostre.

Patrz etap 19 i1 cze$¢ ,, W jaki sposob wyrzucié
(usuwac) lek Voxzogo™.

Nie uzywa¢ strzykawki rozpuszczalnika do
podawania wstrzykniecia.

& UWAGA: Nalezy zachowa¢é ostroznos¢, aby
nie dotkna¢ koncéwki igly.

Etap 6: Delikatnie mieszac¢ fiolke az proszek sig¢
catkowicie rozpusci, a roztwor bedzie
przezroczysty.

Nie potrzasaé.
Nalezy upewnic¢ sig, ze lek jest przezroczysty lub

z6lty, nie jest metny, ani nie zawiera czgstek
statych.

Etap 7: Zdja¢ zatyczke igly ze strzykawki do
wstrzykiwan i wprowadzic¢ igte do fiolki pod katem
prostym w srodku korka fiolki.

Nalezy zachowa¢ ostroznos$¢, aby nie zginacd igly.

& UWAGA: Nie nalezy umieszczaé zatyczki
z powrotem na igle.
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Etap 8: Ostroznie trzymac¢ fiolke i strzykawke oraz
odwroéci¢ fiolke do géry dnem z nadal wlozona
igla. Fiolka powinna by¢ u gory.

Nalezy zachowac ostroznosé, aby nie zginac igly.

Etap 9: Trzymac¢ koncowke igty w leku i powoli
wyciagna¢ tlok z powrotem, aby pobra¢ zalecong
dawke do strzykawki.

Sprawdzi¢ na etykiecie przepisanego leku, ile
leku pobrac.

& UWAGA: Pobrac¢ zalecona dawke.

Etap 10: Usuna¢ duze pegcherzyki powietrza

w strzykawce delikatnie, stukajac w strzykawke.
Nastepnie powoli wypchna¢ pecherzyki

z powrotem do fiolki.
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Etap 11: Powtarzac etapy 9 i 10 az w strzykawce
bedzie prawidlowa zalecona dawka i nie bedzie
pecherzykoéw powietrza.

Upewnic¢ sie, ze dawka w strzykawce odpowiada
przepisanej dawce. Zmierzy¢ od podstawy tloka
strzykawki jak pokazano.

& UWAGA: Usunac wszystkie duze
pecherzyki. Dopuszczalne sg 1 lub 2 mate
pecherzyki.

Etap 12: UpewnicC sig, ze w Strzykawce jest
zalecona dawka, nastepnie zdja¢ fiolke
i przygotowac si¢ do podania dawki.

& UWAGA: Przed usuni¢ciem fiolki potwierdzi¢,
ze ilo$¢ odpowiada przepisanej dawce.
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WYBOR | PRZYGOTOWANIE MIEJSCA WSTRZYKNIECIA

Etap 13: Lek Voxzogo nalezy wstrzykiwaé
wylacznie do warstwy thuszczowej pod skorg
(podskarnie).

. Nie wstrzykiwac¢ przez odziez.
. Nie wstrzykiwac¢ dwa razy z rzedu w to samo
miejsce.

o Nie wstrzykiwac do skory, ktora jest
owrzodzona, posiniaczona, zaczerwieniona,
stwardniata lub pokryta bliznami.

Do wstrzyknigcia zalecane sg nastepujace
miejsca:

Tylna cze$é ramion lub

Uda lub

Brzuch (5 centymetréw od pgpka) lub
Posladki

Etap 14: Przetrze¢ miejsce wstrzykniecia gazikiem
nasgczonym alkoholem i odczekaé, az skora
wyschnie na powietrzu.

Nie dotykaé ponownie miejsca przed
wstrzyknie¢ciem.

J}O
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WSTRZYKIWANIE LEKU VOXZOGO

Etap 15: Po przetarciu miejsca gazikiem
nasgczonym alkoholem chwyci¢ palcami skore
wokot wybranego miejsca wstrzyknigcia.

Etap 16: Szybko wprowadzi¢ igle do konca pod
skore pod katem 45 stopni.

Etap 17: Pusci¢ skore i powoli wepchna¢ ttok do
konca. Wstrzykna¢ peing dawke.

Etap 18: Kontynuowac¢ nacisk na ttok, az igta
cofnie si¢ do strzykawki.
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Etap 19: Wyrzuci¢ zuzyta fiolke, strzykawki i igly
do pojemnika na odpady ostre. Wigcej informacji,

patrz czes¢ ,,W jaki sposob wyrzuci¢ (usuwac) lek
Voxzogo”.

Po wstrzyknieciu leku Voxzogo

o Sprawdzi¢ miejsca wstrzyknigcia. Jezeli w miejscu wstrzykniecia jest niewielka ilos¢ krwi,
delikatnie docisna¢ do niego na kilka sekund gazik lub zatozy¢ bandaz.

o Nie pociera¢ miejsca wstrzyknigcia.

o Obserwowac oznaki niskiego ci$nienia t¢tniczego krwi, takie jak zawroty glowy, zmeczenie lub

nudno$ci. W przypadku wystgpienia tych objawdw pacjent powinien skontaktowac sie
z lekarzem lub przedstawicielem fachowego personelu medycznego, nastepnie potozy¢ si¢ na
plecach i umiesci¢ poduszki pod nogami, aby je unies¢.

W jaki sposéb wyrzucié¢ (usuwacd) lek VVoxzogo
Bezposrednio po uzyciu umiesci¢ zuzyte lub przeterminowane fiolki, igly i strzykawki w pojemniku
na odpady ostre.

Jezeli nie ma pojemnika na odpady ostre, mozna uzy¢ pojemnika domowego, ktory:

. jest wykonany z twardego tworzywa sztucznego,

. moze by¢ zamknigty szczelnym, odpornym na przebicia wieczkiem uniemozliwiajacym
wydostanie si¢ odpadow ostrych,

. podczas korzystania stoi pionowo i stabilnie,

. jest odporny na wycieki oraz

. jest prawidtowo oznakowany w sposob ostrzegajacy przed znajdujacymi sie¢ w pojemniku
odpadami niebezpiecznymi.

Gdy pojemnik na odpady ostre jest niemal peten, nalezy postgpowac zgodnie z lokalnymi wytycznymi
dotyczacymi jego usuniecia.

Lekow, fiolek, luznych igiel, ani strzykawek nie nalezy wyrzuca¢ do domowych pojemnikéw na

odpadki. Nalezy zapyta¢ farmaceute, jak usung¢ leki, ktérych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie
pomoze chroni¢ srodowisko.
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Instrukcja uzycia strzykawki ze skala podang w jednostkach (U)

Przed uzyciem leku Voxzogo i podczas kazdego uzupelniania nalezy przeczyta¢ niniejszg
instrukcje uzycia. Moze ona zawiera¢ nowe informacje.

Igty rozpuszczalnika i strzykawki do podawania dostarczone w tym opakowaniu sg nowymi
elementami oznaczonymi ,,jednostkami” (ang. Units, U) do odmierzania zalecanej dawki. Lekarz
powie, jaka jest zalecana dawka do podawania na podstawie zakresu masy ciata pacjenta.

Dostarczone elementy do wstrzykiwania leku VVoxzogo (patrz Rysunek A)

Rysunek A

Fiolka leku VVoxzogo Igla rozpuszczalnika Strzykawka rozpuszczalnika
(zawiera wode do wstrzykiwan
do rekonstytucji leku Voxzogo)

® s

-----

Strzykawka do wstrzykiwan

L -kEssssssses

Dawka moze by¢ podana za pomocg strzykawki do wstrzykiwan przedstawionej na Rysunku A.
Miarka na tej strzykawce odpowiada ml w nastepujacy sposob: 0,1 ml = 10 jednostek.

W razie watpliwosci dotyczacych zalecanej dawki lub sposobu uzycia igly rozpuszczalnika badz
strzykawki do wstrzykiwan nalezy porozmawia¢ ze swoim lekarzem lub fachowym personelem
medycznym.

Elementy potrzebne, ale niedostarczone w zestawie (patrz Rysunek B)

Jezeli pacjent nie ma tych elementéw, nalezy zwroci¢ si¢ do farmaceuty.

Rysunek B

Gaziki nasaczone alkoholem Pojemnik na odpady ostre Gaza lub bandaz

SR '*C \
. _J

L /
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CZYNNOSCI PRZYGOTOWAWCZE PRZED WYKONANIEM WSTRZYKNIECIA

Przed rozpoczgciem nalezy zapewnic czystg powierzchni¢ robocza i umy¢ rece.

Etap 1: Na czystej ptaskiej powierzchni odkrecic¢
zatyczke fiolki i przetrze¢ gore gazikiem
nasgczonym alkoholem.

Nie dotyka¢ korka fiolki palcami po przetarciu
jej gazikiem nasaczonym alkoholem.

Etap 2: Delikatnie wygiaé w celu odtamania
zatyczki ze strzykawki rozpuszczalnika.

Etap 3: Do oporu dokreci¢ igle rozpuszczalnika do
strzykawki rozpuszczalnika.

Etap 4: Zdja¢ zatyczke igly i wprowadzi¢ igte do
fiolki na $rodku korka fiolki. Powoli wcisng¢ ttok,
aby wstrzykna¢ calg ciecz.
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Etap 5: Wyjac¢ igle z fiolki. Wyrzucic igle i
strzykawke do pojemnika na odpady ostre.

Patrz etap 18 i cze$¢ ,,W jaki sposob wyrzucié
(usuwac) lek Voxzogo”.

Nie uzywa¢ strzykawki rozpuszczalnika do
podawania wstrzykniecia.

& UWAGA: Nalezy zachowa¢ ostroznos¢, aby
nie dotkna¢ koncowki igly.

Etap 6: Delikatnie mieszac¢ fiolke az proszek sig¢
catkowicie rozpusci, a roztwor bedzie
przezroczysty.

Nie potrzasac.
Nalezy upewnic¢ sig, ze lek jest przezroczysty lub

z6lty, nie jest metny, ani nie zawiera czgstek
statych.

Etap 7: Zdjac¢ zatyczke igly ze strzykawki do
wstrzykiwan 1 wprowadzi¢ igle do fiolki pod katem
prostym w srodku korka fiolki.

Nalezy zachowac ostroznosé, aby nie zginac igly.

& UWAGA: Nie nalezy umieszcza¢ zatyczki
z powrotem na igle.

Etap 8: Ostroznie trzymac fiolke i strzykawke oraz
odwroéci¢ fiolke do géry dnem z nadal wlozona
igla. Fiolka powinna by¢ u gory.

Nalezy zachowac ostroznosé, aby nie zginac igly.
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Etap 9: Trzymac¢ koncowke igty w leku i powoli
wyciagng¢ tlok z powrotem, aby pobra¢ zalecong
dawke do strzykawki.

Sprawdzi¢ na etykiecie przepisanego leku, ile
leku pobrac.

& UWAGA: Sprawdzié strzykawke
dostarczong w opakowaniu i pobra¢ zalecong
dawke.

Etap 10: Usuna¢ duze pecherzyki powietrza

w strzykawce delikatnie, stukajac w strzykawke.
Nastepnie powoli wypchnaé pecherzyki

z powrotem do fiolki.

Etap 11: Powtarza¢ etapy 9 i 10 az w strzykawce
bedzie prawidlowa zalecona dawka i nie bedzie
pecherzykow powietrza.

Upewnic¢ sig, ze dawka w strzykawce odpowiada
przepisanej dawce. Zmierzy¢ od podstawy tloka
strzykawki jak pokazano.

& UWAGA: Usung¢ wszystkie duze
pecherzyki. Dopuszczalne sg 1 lub 2 mate
pecherzyki.

Etap 12: Upewnic¢ sie, ze w strzykawce jest
zalecona dawka, nastepnie zdja¢ fiolke
i przygotowac si¢ do podania dawki.

& UWAGA: Przed usunig¢ciem fiolki potwierdzic,
ze ilo$¢ odpowiada przepisanej dawce.
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WYBOR | PRZYGOTOWANIE MIEJSCA WSTRZYKNIECIA

Etap 13: Lek Voxzogo nalezy wstrzykiwaé
wylacznie do warstwy tluszczowej pod skora
(podskarnie).

. Nie wstrzykiwac przez odziez.

. Nie wstrzykiwa¢ dwa razy z rzedu w to samo
miejsce.

. Nie wstrzykiwac¢ do skory, ktora jest

owrzodzona, posiniaczona, zaczerwieniona,
stwardniata lub pokryta bliznami.

Do wstrzyknigcia zalecane sg nastepujace
miejsca:

o Tylna cze$é ramion lub

. Uda lub

. Brzuch (5 centymetréw od pgpka) lub
. Posladki

Etap 14: Przetrze¢ miejsce wstrzyknigcia gazikiem
nasgczonym alkoholem i odczekaé, az skora
wyschnie na powietrzu.

Nie dotykaé¢ ponownie miejsca przed
wstrzyknieciem.
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WSTRZYKIWANIE LEKU VOXZOGO

Etap 15: Po przetarciu miejsca gazikiem
nasgczonym alkoholem chwyci¢ palcami skore
wokot wybranego miejsca wstrzyknigcia.

Etap 16: Szybko wprowadzi¢ igle do konca pod
skore pod katem 45 stopni.

Etap 17: Puscic¢ skorg i powoli wepchnac tlok do
konca. Wstrzykng¢ petng dawke.

Etap 18: Wyrzuci¢ zuzyta fiolke, strzykawki i igly
do pojemnika na odpady ostre. Wigcej informacji,
patrz czes¢ ,,W jaki sposob wyrzuci¢ (usuwac) lek
\V0xz0go”.
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Po wstrzyknieciu leku Voxzogo

Sprawdzi¢ miejsca wstrzyknigcia. Jezeli w miejscu wstrzyknigcia jest niewielka ilo$¢ krwi,
delikatnie docisna¢ do niego na kilka sekund gazik lub zatozy¢ bandaz.

Nie pociera¢ miejsca wstrzykniecia.

Obserwowac oznaki niskiego ci$nienia tetniczego krwi, takie jak zawroty gtowy, zmeczenie lub
nudno$ci. W przypadku wystgpienia tych objawow pacjent powinien skontaktowac si¢

z lekarzem lub przedstawicielem fachowego personelu medycznego, nastepnie potozy¢ si¢ na
plecach i umiesci¢ poduszki pod nogami, aby je unies¢.

W jaki sposéb wyrzucié¢ (usuwacd) lek VVoxzogo
Bezposrednio po uzyciu umiescic¢ zuzyte lub przeterminowane fiolki, igty i strzykawki w pojemniku
na odpady ostre.

Jezeli nie ma pojemnika na odpady ostre, mozna uzy¢ pojemnika domowego, ktory:

jest wykonany z twardego tworzywa sztucznego,

moze by¢ zamknigty szczelnym, odpornym na przebicia wieczkiem uniemozliwiajacym
wydostanie si¢ odpadow ostrych,

podczas korzystania stoi pionowo i stabilnie,

jest odporny na wycieki oraz

jest prawidtowo oznakowany w sposob ostrzegajacy przed znajdujacymi si¢ w pojemniku
odpadami niebezpiecznymi.

Gdy pojemnik na odpady ostre jest niemal peten, nalezy postepowaé zgodnie z lokalnymi wytycznymi
dotyczacymi jego usuniecia.

Lekow, fiolek, luznych igiel, ani strzykawek nie nalezy wyrzuca¢ do domowych pojemnikéw na
odpadki. Nalezy zapyta¢ farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie
pomoze chroni¢ srodowisko.

60



	CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
	A. WYTWÓRCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ ORAZ WYTWÓRCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII
	B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZĄCE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA
	C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZĄCE DOPUSZCZENIA DO OBROTU
	D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZĄCE BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
	A. OZNAKOWANIE OPAKOWAŃ
	B. ULOTKA DLA PACJENTA

