Fabrazyme 35 mg proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuzji. Kazda fiolka produktu
leczniczego Fabrazyme zawiera 35 mg agalzydazy beta. Po dodaniu 7,2 ml wody do wstrzykiwan, kazda
fiolka produktu leczniczego Fabrazyme zawiera 5 mg/ml (35 mg/7 ml) agalzydazy beta.
Rekonstytuowany koncentrat nalezy rozcienczyé. Fabrazyme 5mg proszek do sporzadzania
koncentratu roztworu do infuzji. Kazda fiolka produktu leczniczego Fabrazyme zawiera 5 mg
agalzydazy beta. Po dodaniu 1,1 ml wody do wstrzykiwan, kazda fiolka produktu leczniczego
Fabrazyme zawiera 5 mg/ml agalzydazy beta. Rekonstytuowany koncentrat nalezy rozcienczyc.
Agalzydaza beta jest postacig ludzkiej a-galaktozydazy A i wytwarzana jest metoda rekombinacji DNA
z uzyciem hodowli komorek jajnika chomika chinskiego (CHO). Sekwencja aminokwasoéw postaci
rekombinowanej, jak rowniez sekwencja nukleotydow, ktora ja koduje sg identyczne z naturalng
postacia o-galaktozydazy A. Posta¢ farmaceutyczna: Proszek do sporzadzania koncentratu roztworu
do infuzji. Liofilizat lub proszek o barwie bialej lub biatawej. Wskazania do stosowania: Produkt
leczniczy Fabrazyme jest stosowany w dlugotrwalej enzymatycznej terapii zastepczej u pacjentow
z potwierdzonym rozpoznaniem choroby Fabry’ego (niedobor a-galaktozydazy A). Produkt leczniczy
Fabrazyme jest wskazany do stosowania u dorostych, dzieci i mlodziezy w wieku 8 lat i starszych.
Dawkowanie i sposéb podawania: Leczenie produktem leczniczym Fabrazyme powinno by¢
prowadzone pod nadzorem lekarza majacego doswiadczenie w leczeniu pacjentow z choroba Fabry’ego
lub innymi dziedzicznymi chorobami metabolicznymi. Dawkowanie: Zalecana dawka produktu
leczniczego Fabrazyme wynosi 1 mg/kg mc. podawana raz na dwa tygodnie w infuzji dozylnej. Infuzje
produktu leczniczego Fabrazyme w domu mozna rozwazy¢ u pacjentow, ktorzy dobrze je toleruja.
Decyzja o przeprowadzaniu infuzji w domu powinna zosta¢ podjeta zgodnie z ocena i zaleceniem
lekarza prowadzacego. Pacjenci, u ktorych podczas infuzji domowych wystgpuja reakcje niepozadane
musza natychmiast przerwaé infuzje iskorzysta¢ z pomocy fachowego personelu medycznego.
Przeprowadzenie kolejnych infuzji moze wymaga¢ warunkow klinicznych. Dawka i szybkos$¢ infuzji
W domu powinny by¢ state i nie nalezy ich zmienia¢ bez nadzoru fachowego personelu medycznego.
Szczegdlne grupy pacjentéw: Zaburzenia czynnosci nerek U pacjentow z niewydolnoscia nerek nie ma
konieczno$ci zmiany dawki leku. Zaburzenia czynnosci wqtroby Nie przeprowadzono badan
U pacjentdow z niewydolno$cig watroby. Pacjenci w podesztym wieku Nie ustalono bezpieczenstwa
i skutecznos$ci produktu leczniczego Fabrazyme u pacjentow w wieku powyzej 65 lat, dlatego nie mozna
obecnie zaleci¢ schematu dawkowania u tych pacjentow. Dzieci i mfodziez Nie ustalono bezpieczenstwa
i skutecznos$ci produktu leczniczego Fabrazyme u dzieci w wieku od 0 do 7 lat. Nie mozna zaleci¢
schematu dawkowania u dzieci w wieku od 5 do 7 lat. Brak dost¢pnych danych dotyczacych dzieci
w wieku od 0 do 4 lat. Nie jest konieczne dostosowanie dawki u dzieci w wieku 8-16 lat. U pacjentow
o masie ciala <30 kg, maksymalna szybkos¢ infuzji powinna wynosi¢ 0,25 mg/min (15 mg/godz.).
Sposdb podawania: Produkt leczniczy Fabrazyme nalezy podawaé we wlewie dozylnym (iv.).
Poczatkowa szybkos¢ infuzji (iv.) nie powinna by¢ wigksza niz 0,25 mg/min (15 mg/godzing). Szybkos¢
infuzji mozna zmniejszy¢ w przypadku wystapienia reakcji zwigzanych z infuzjg. Po ustaleniu tolerancji
pacjenta, szybkos¢ podawania mozna zwigksza¢ w zakresie od 0,05 do 0,083 mg/min (zakres od 3 do
5mg/godz.) podczas kazdej kolejnej infuzji. W badaniach klinicznych z udzialem pacjentow
z klasyczng postacig choroby, szybkos$¢ infuzji zwigkszano stopniowo, az do osiggni¢cia minimalnego
czasu infuzji wynoszacego 2 godziny. Osiagnigto go po podaniu 8 poczatkowych infuzji z szybkoScia
0,25 mg/min (15 mg/godz.), bez zadnych reakcji zwigzanych z infuzja (ang. Infusion associated
reactions, IARs), zmiany szybkosci infuzji lub przerwania infuzji. Dalsze skrocenie czasu infuzji do 1,5
godziny byto mozliwe u pacjentéw, u ktérych nie wystapilty nowe IARs podczas ostatnich 10 infuzji lub
nie zgloszono cigzkich dzialan niepozadanych podczas ostatnich 5 infuzji. Kazdy wzrost szybkos$ci
0 0,083 mg/min (~5 mg/godz.) byt utrzymywany przez 3 kolejne infuzje, bez zadnych nowych IARs,
zmiany szybkosci infuzji lub przerwania infuzji przed kolejnym zwigkszeniem szybkosci infuzji.
Przeciwwskazania: Zagrazajaca zyciu nadwrazliwos$¢ (reakcja anafilaktyczna) na substancje czynng
lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg. Specjalne ostrzezenia i §rodki ostrozno$ci dotyczace
stosowania: Immunogenno$é: Poniewaz agalzydaza beta (r-haGAL) jest rekombinowanym biatkiem,
U pacjentow z niewielkg lub z brakiem rezydualnej aktywnos$ci enzymu mozna spodziewaé si¢
pojawienia przeciwcial IgG. U wigkszosci pacjentéw przeciwciata IgG przeciwko r-haGAL pojawiaja
si¢ najczesciej w ciggu 3 miesigey od pierwszego podania produktu leczniczego Fabrazyme. Podczas
badan klinicznych w miar¢ uptywu czasu, u wigkszosci serododatnich pacjentow stwierdzono zar6wno




zmniejszenie miana przeciwcial (na podstawie wigcej niz czterokrotnego zmniejszenia miana
przeciwcial pomiedzy najwyzszym pomiarem a ostatnim pomiarem u 40% pacjentdéw), tolerancje (brak
wykrywalnych przeciwcial potwierdzony przez 2 kolejne analizy radioimmunoprecypitacji u 14%
pacjentow) jak ibrak zmian (35% pacjentow). Reakcje zwigzane z infuzjg: U pacjentow
zZ przeciwciatami przeciwko r-haGAL istnieje wigksze ryzyko wystapienia reakcji zwigzanych z infuzja
(IARs), ktore sg okreslane jako reakcje niepozadane wystepujace w dniu podania infuzji. W przypadku
takich pacjentdw, podczas ponownego podawania agalzydazy beta nalezy zachowac ostroznos$¢. Nalezy
monitorowac stezenie przeciwciat. Podczas badan klinicznych u sze$¢dziesieciu siedmiu procent (67%)
pacjentow wystgpita przynajmniej jedna reakcja zwigzana z infuzjg. Czesto$¢ wystepowania takich
reakcji malata wraz z uplywem czasu. Podczas badan klinicznych pacjenci, u ktérych pojawity si¢
tagodne lub umiarkowane reakcje zwigzane z infuzja podczas leczenia agalzydaza beta kontynuowali
leczenie po zmniejszeniu szybkosci podawania produktu leczniczego (~ 0,15 mg/min; 10 mg/godzing)
i (lub) stosowaniu premedykacji lekami przeciwhistaminowymi, paracetamolem, ibuprofenem i (lub)
kortykosteroidami. Nadwrazliwo$é: Tak, jak w przypadku innych podawanych dozylnie produktéw
leczniczych zawierajacych biatko, moga wystapi¢ reakcje nadwrazliwo$ci typu alergicznego.
U niewielkiej liczby pacjentow wystapity reakcje przypominajace nadwrazliwo$¢ wczesna (Typu I).
Jesli wystapia cigzkie reakcje typu alergicznego lub typu anafilaktycznego, nalezy natychmiast
przerwaé¢ podawanie produktu leczniczego Fabrazyme irozpocza¢ odpowiednie leczenie. Nalezy
przestrzega¢ aktualnych standardow medycznych obowigzujacych w leczeniu nagtych przypadkéw.
W badaniu klinicznym szes$ciu pacjentom z dodatnim wynikiem na obecno$¢ przeciwciat IgE lub
Z dodatnim wynikiem testu skornego na produkt ponownie, ostroznie podawano produkt leczniczy
Fabrazyme. Podczas tego badania klinicznego produkt byt podawany w matej dawce i z mniejsza
szybkoscia infuzji (/. dawki leczniczej z /o5 poczatkowej standardowo zalecanej szybkosci). Jesli
pacjent toleruje produkt leczniczy, dawke mozna zwigkszy¢ do osiagniecia dawki leczniczej wynoszacej
1 mg/kg mc., a w miare dalszej poprawy tolerancji szybko$¢ podawania mozna stopniowo zwigkszac.
Pacjenci z zaawansowang chorobg nerek: U pacjentéw z zaawansowang chorobg nerek wplyw leczenia
produktem leczniczym Fabrazyme na nerki moze by¢ ograniczony. S6d: Ten produkt leczniczy zawiera
mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na fiolke, to znaczy produkt uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.
Identyfikowalno§é: W celu poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktow leczniczych
nalezy czytelnie zapisa¢ nazwg¢ i numer serii podawanego produktu. Dzialania niepozadane:
Podsumowanie profilu bezpieczenstwa: Poniewaz agalzydaza beta (r-haGAL) jest biatkiem
rekombinowanym, u pacjentow z niewielka rezydualng aktywnos$cia enzymu lub jej brakiem mozna
spodziewac si¢ pojawienia przeciwcial IgG. U pacjentéw z przeciwciatami przeciwko r-haGAL istnieje
wigcksze ryzyko wystapienia reakcji zwigzanych z infuzja (IARS). U niewielkiej liczby pacjentow
wystapily reakcje przypominajace nadwrazliwos¢ wczesng (Typu I). Do bardzo czestych reakcji
niepozadanych nalezaty: dreszcze, goragczka, uczucie zimna, nudnos$ci, wymioty, bol glowy i parestezje.
U szescédziesieciu siedmiu procent (67%) pacjentow wystapita przynajmniej jedna reakcja zwigzana
z infuzja. Po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu zglaszano reakcje anafilaktoidalne.
Dziatania niepozadane zglaszane w badaniach klinicznych obejmujacych 168 pacjentow (154 mezczyzn
i 14 kobiet) leczonych produktem leczniczym Fabrazyme podawanym w dawce 1 mg/kg mc. co dwa
tygodnie w co najmniej jednej infuzji w okresie do 5 lat zostaty wymienione zgodnie z klasyfikacja
uktadéw 1 narzadow MedDRA i konwencja dotyczaca czestosci wystepowania (bardzo czesto > 1/10,
czesto > 1/100 do < 1/10 i niezbyt czesto > 1/1000 do < 1/100). Wystgpienie dziatania niepozadanego
U pojedynczego pacjenta jest okreslone jako niezbyt czeste, z uwagi na wzglednie matg liczbe leczonych
pacjentow. Uwzgledniono rowniez dziatania niepozadane zgtoszone tylko w okresie po wprowadzeniu
produktu leczniczego do obrotu, z czestoscia wystgpowania okreslong jako ,,nieznana” (nie moze by¢
okreslona na podstawie dostepnych danych). Opisane reakcje niepozadane miaty przewaznie przebieg
fagodny do umiarkowanego: Bardzo czesto: bdl glowy, parestezje, nudnosci, wymioty, dreszcze,
gorgczka, uczucie chtodu. Czesto: zapalenie jamy nosowo-gardiowej, zawroty glowy, sennosc,
niedoczulica, pieczenie, letarg, omdlenie, zwigkszone tzawienie, szum w uszach, zawroty glowy,
tachykardia, kotatanie serca, bradykardia, nagle zaczerwienienie twarzy, nadcis$nienie tgtnicze, blados¢,
niedocisnienie tetnicze, uderzenia gorgca, duszno$é, przekrwienie nosa, ucisk w gardle, Swiszczacy
oddech, kaszel, zaostrzenie duszno$ci, bol brzucha, bol w nadbrzuszu, dyskomfort w nadbrzuszu,
dolegliwos$ci zotadkowe, niedoczulica jamy ustnej, biegunka, §wiad, pokrzywka, wysypka, rumien,




$wigd uogolniony, obrzek naczynioruchowy, obrzgk twarzy, wysypka grudkowo-plamkowa, bol
w konczynach, bol migsni, bol plecéw, skurcze migsni, bol stawdw, napigcie miesni, sztywnosé
mig$niowo-szkieletowa, zmeczenie, uczucie dyskomfortu w klatce piersiowej, uczucie goraca, obrzek
konczyn, bol, astenia, bol w klatce piersiowej, obrzek twarzy, hipertermia. Niezbyt czesto: zapalenie
btony sluzowej nosa, przeczulica, drzenie, swgdzenie oczu, przekrwienie oczu, obrzgk uszny, bol ucha,
bradykardia zatokowa, obwodowe uczucie zimna, skurcz oskrzeli, bol gardta i krtani, wyciek wodnisty
z nosa, szybki oddech, przekrwienie goérnych drog oddechowych, dyspepsja, dysfagia, sinica
marmurkowata, wysypka rumieniowata, wysypka ze §wigdem, odbarwienie skory, dyskomfort skory,
bol migsniowo-szkieletowy, uczucie gorgca i zimna, objawy grypopodobne, bol w miejscu infuzji,
reakcje w miejscu infuzji, zakrzepica w miejscu wstrzyknigcia, zte samopoczucie, obrzgk. Czestosé
nieznana: reakcja anafilaktoidalna, niedotlenienie, leukocytoklastyczne zapalenie naczyn, zmniejszone
nasycenie krwi tlenem. >1% jest okreslone jako dziatania niepozadane wystepujace u 2 lub wiecej pacjentow.
Opis wybranych dziatan niepozadanych: Reakcje zwigzane z infuzjg: W wiekszosci przypadkow reakcje
zwigzane z infuzja wystepowaly w postaci goraczki i dreszczy. Dodatkowo objawy obejmowaty
fagodne lub umiarkowane uczucie dusznosci, niedotlenienie (zmniejszone nasycenie krwi tlenem), ucisk
w gardle, dyskomfort w klatce piersiowej, napady goraca, §wiad, pokrzywke, obrzek twarzy, obrzek
naczynioruchowy, niezyt nosa, skurcz oskrzeli, przyspieszony oddech, glo$ny oddech, nadci$nienie
tetnicze, niedocisnienie tetnicze, tachykardie, kotatanie serca, bol brzucha, nudno$ci, wymioty, bol
zwigzany z infuzja leku, w tym bdl konczyn, bol mieéni oraz bol glowy. Reakcje zwigzane z infuzja
opanowano poprzez zmniejszenie szybkosci infuzji oraz jednoczesne podawanie niesteroidowych lekow
przeciwzapalnych, lekéw przeciwhistaminowych i (lub) kortykosteroidow. Przynajmniej jedna reakcja
zwigzana z infuzja wystgpowala u szes¢dziesieciu siedmiu procent (67%) pacjentow. Czestos$¢
wystepowania tych reakcji malata wraz z uptywem czasu. Wigkszo$¢ tych reakcji niepozadanych
zwigzanych z podawaniem leku mozna przypisac tworzeniu si¢ przeciwciat IgG i (lub) aktywacji uktadu
dopeiacza. U niewielkiej liczby pacjentow wykryto przeciwciata IgE. Dzieci i mtodziez: Ograniczone
informacje z badan klinicznych sugeruja, ze profil bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
Fabrazyme u dzieci w wieku 5-7 lat, leczonych dawka 0,5 mg/kg mc. co 2 tygodnie lub 1 mg/kg mc. co
4 tygodnie jest podobny do pacjentow (w wieku ponad 7 lat) leczonych 1 mg/kg mc. co 2 tygodnie.
Zglaszanie podejrzewanych dziatan 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 zglasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za
posrednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu
Rejestracji  Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow Biobodjczych,
Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, tel.: + 48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309, Strona
internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ rdwniez podmiotowi odpowiedzialnemu lub przedstawicielowi
podmiotu odpowiedzialnego w Polsce.

Opracowano na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego z datg 03/2024.

Rpz — produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania.

Podmiot odpowiedzialny: Sanofi B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP Amsterdam, Holandia.
Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu wydane przez Komisj¢ Wspdlnot FEuropejskich
nr: EU/1/01/188/001-006. Informacji w Polsce udziela: Sanofi Sp. z 0.0., ul. Marcina Kasprzaka 6,
01-211 Warszawa, tel.: (22) 280 00 00.
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