BILAG I

PRODUKTRESUME



1. LAGEMIDLETS NAVN

Cerezyme 400 Enheder Pulver til koncentrat til infusionsveske, oplesning

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSZATNING
Hvert haetteglas indeholder 400 enheder* imiglucerase®*.

Efter rekonstitution indeholder oplesningen 40 enheder (cirka 1,0 mg) imiglucerase pr. ml
(400 E/10 ml). Hvert haetteglas skal fortyndes yderligere for brug (se pkt. 6.6).

* En enzymenhed (E) defineres som den enzymmengde, der katalyserer hydrolysen af et
mikromol/min. af det syntetiske substrat para-nitrofenyl p-D-glucopyranosid (pNP-Glc) ved 37 °C.

** Imiglucerase er en modificeret form for human 3-glucosidasesyre, produceret ved rekombinant
DNA-teknologi ved brug af ovarieceller fra kinesisk hamster (CHO) og med mannosemodifikation for
at rette sig mod makrofager.

Hjelpestof, som behandleren skal vaere opmarksom pa:
Hvert haetteglas indeholder 41 mg natrium.

Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM

Pulver til koncentrat til infusionsvaske, oplesning.

Cerezyme er et hvidt til off-white pulver.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1. Terapeutiske indikationer

Cerezyme (imiglucerase) er indiceret til brug som langvarig enzymerstatningsbehandling hos patienter
med en bekraeftet diagnose lydende pé ikke-neuronopatisk (Type 1) eller kronisk neuronopatisk (Type
3) Gauchers sygdom, der udviser klinisk signifikante, ikke-neurologiske manifestationer af

sygdommen.

Ikke-neurologiske manifestationer af Gauchers sygdom omfatter én eller flere af folgende tilstande:

J Anemi efter udelukkelse af andre arsager, f.eks. jernmangel.

o Trombocytopeni.

o Knoglesygdomme efter udelukkelse af andre arsager, f.eks. D-vitaminmangel.
J Hepatomegali eller splenomegali.

4.2. Dosering og administration

Behandlingen ber ske under tilsyn af leger, som er bekendt med behandling af Gaucher’s sygdom.

Dosering

P& grund af den heterogene, multisystemiske karakter af Gaucher's sygdom skal doseringen justeres
individuelt for hver patient pa baggrund af en komplet vurdering af alle kliniske symptomer. Nar den
individuelle patientrespons for alle relevante kliniske manifestationer er veletableret, kan dosering og
indgivelseshyppighed justeres med det formal enten at opretholde allerede opnéede optimale
parametre for alle kliniske manifestationer eller yderligere forbedre de kliniske parametre, som endnu
ikke er normaliserede.



En raekke doseringsregimer har vist sig effektiv over for nogle af eller alle sygdommens ikke-
neurologiske manifestationer. En initialdosering pa 60 E/kg legemsvegt en gang hver anden uge har
vist sig at medfere forbedring i heematologiske og viscerale parametre inden for et behandlingsforlab
pa 6 maneder, og fortsat brug har enten standset progression af knoglesygdommen eller resulteret i
bedring af denne. En dosering helt ned til 15 E/kg legemsvagt en gang hver anden uge har vist sig at
fore til bedring af heematologiske parametre og organomegali, men ikke af knogleparametre. Den
normale infusionshyppighed er én gang hver 2. uge; de fleste data er baseret pa denne
infusionshyppighed.

Peediatrisk population
Det er ikke nedvendigt at justere dosis hos padiatrisk population.

Effekten af Cerezyme pa neurologiske symptomer pé kronisk neuronopatisk Gaucher patienter er ikke
blevet bevist, og der kan ikke anbefales noget specielt doseringsregimen for disse manifestationer (se
pkt. 5.1).

Administration

Efter rekonstitution og fortynding gives preparatet ved intravengs infusion. Ved de forste infusioner
ber Cerezyme indgives med en hastighed, der ikke overstiger 0,5 enhed pr. kg. legemsvagt pr. minut.
Ved de efterfelgende doser kan infusionshastigheden forhgjes, men ber ikke overstige 1 enhed pr. kg.
legemsveegt pr. minut. Pgning af infusionshastigheden ber ske under tilsyn af en leege eller
sundhedspersonale.

Infusion af Cerezyme hjemme kan overvejes for patienter, der i adskillige méneder har télt deres
infusioner godt. Beslutning om at lade en patient overga til infusion hjemme ber traeffes efter
evaluering og anbefaling fra den behandlende leege. Infusion af Cerezyme hjemme af patient eller
plejer kraever treening ved sundhedspersonale i kliniske omgivelser. Patienten eller plejeren skal
instrueres i infusionsteknik og i, hvordan der fores behandlingsdagbog. Patienter, der oplever
bivirkninger under infusionen, skal straks stoppe infusionen og henvende sig til sundhedspersonale.
Efterfelgende infusion skal muligvis finde sted i kliniske omgivelser. Dosis og infusionshastighed ber
vaere konstant, nar infusion finder sted hjemme, og ma ikke a&ndres uden supervision af
sundhedspersonale.

For instruktioner om rekonstitution og fortynding af leegemidlet for administration, se pkt. 6.6.

Leaeger eller sundhedspersonale opfordres til at registrere Gaucher patienter, ogsé patienter med
kroniske neuronopatiske manifestationer af sygdommen, i “ICGG Gaucher Registry” (se pkt. 5.1).

4.3. Kontraindikationer

Overfolsomhed over for det aktive stof eller et eller flere af hjelpestofferne anfert i pkt. 6.1.
4.4. Seerlige advarsler og forsigtighedsregler vedrerende brugen

Overfolsomhed

Hidtidige oplysninger, der stammer fra anvendelse af en ELISA screening efterfulgt af en bekreeftende
radioimmunpracipitationsanalyse, peger pa, at der i labet af det forste ar af behandlingen dannes IgG
antistoffer mod imiglucerase hos ca. 15 % af de behandlede patienter. Det ser ud til, at de patienter,
der udvikler IgG antistoffer, kan forventes at gore det inden for de ferste 6 méneder af behandlingen.
Efter 12 méneders behandling udvikles sjeeldent antistoffer mod Cerezyme. Det foreslas, at patienter,
der formodes at have reduceret reaktion pa behandlingen, overvéages regelmessigt for dannelse af IgG
antistoffer over for imiglucerase.



Patienter med antistoffer mod imiglucerase har sterre risiko for overfalsomhedsreaktioner. (se

pkt. 4.8). Hvis en patient far en overfelsomhedsreaktion tilrades efterfelgende test for
imigluceraseantistoffer. Som med ethvert intravengst proteinprodukt er kraftige allergisk-lignende
overfolsomhedsreaktioner mulige, men opstar almindeligvis ikke. Hvis disse reaktioner forekommer,
anbefales en umiddelbar afbrydelse af Cerezyme-infusion og at passende medicinsk behandling
indledes. De nuvarende medicinske standarder for ngdbehandling ber observeres.

Hos patienter med antistoffer mod eller symptomer pa overfelsomhed over for Ceredase (alglucerase)
skal udvises forsigtighed ved indgift af Cerezyme (imiglucerase).

Natrium

Dette legemiddel indeholder 41 mg natrium per hetteglas, svarende til 2 % af WHO’s maksimalt
anbefalede daglige indtag pa 2 g natrium til en voksen.

Det administreres i 0,9 % natriumchlorid intravengs oplesning (se pkt. 6.6). Dette ber tages i
betragtning hos patienter, der er pa en kontrolleret natriumdizt.

Sporbarhed

For at forbedre sporbarheden af biologiske leegemidler skal det administrerede produkts navn og
batchnummer tydeligt registreres.

4.5. Interaktion med andre leegemidler og andre former for interaktion
Der er ikke udfert nogen interaktionsundersegelser.

4.6. Fertilitet, graviditet og amning

Graviditet

Den begrensede erfaring bestar af resultater fra 150 graviditeter (primeert baseret pa spontan
rapportering og gennemgang af litteraturen), og tyder pa, at Cerezyme er virkningsfuldt til behandling
af underliggende Gauchers sygdom under graviditeten. Disse data tyder endvidere pa, at Cerezyme
ikke forarsager misdannelser af fostret, selvom den statistiske evidens er lille. Fosterded er rapporteret
i sjeldne tilfzlde, selvom det ikke er klarlagt, om det var relateret til brug af Cerezyme eller til den
underliggende Gauchers sygdom.

Der er ikke udfert dyreforseg for at vurdere effekten af Cerezyme pé dregtigheden, den
embryonale/fetale udvikling, parturition eller den postnatale udvikling. Det vides ikke, om Cerezyme
overfores via placenta til det udviklende fotus.

Der kraeves en risk/benefit-vurdering af hver gravid Gaucher patient, eller patienter som ensker at
blive gravide. Patienter med Gauchers sygdom, som bliver gravide, kan fa en periode med oget
sygdomsaktivitet under graviditet og puerperium. Dette indbefatter gget risiko for skeletal
manifestation, eksacerbation af cytopeni, heemoragi og eget behov for transfusion. Bade graviditet og
amning vides at belaste kalciumhomeostasen hos moderen og gge knogleomsatningen. Dette kan
medvirke til skeletsygdom ved Gauchers sygdom.

Behandlingsnaive kvinder ber tilrades at pabegynde behandling inden konception for at bevare
optimalt helbred. For kvinder, der fir Cerezyme, skal det overvejes at fortsatte behandlingen gennem
hele graviditeten. Graviditet og kliniske manifestationer af Gauchers sygdom skal folges neje mhp.
individualiseret dosering i henhold til patientens behov og terapeutiske respons.

Amning

Det vides ikke om den aktive substans udskilles i human malk, men enzymet fordgjes sandsynligvis i
barnets gastrointestinale kanal.



4.7. Virkning pa evnen til at fere motorkeretsj og betjene maskiner
Cerezyme pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fore bil eller betjene maskiner.
4.8. Bivirkninger

Tabel over bivirkninger

Bivirkninger er angivet efter systemorganklasse og hyppighed (almindelig (>1/100 til <1/10), ikke
almindelig (>1/1000 til <1/100) og sjaelden (=1/10.000 til <1/1.000)) i tabellen nedenfor. Inden for
hver hyppighedsgruppe vises bivirkninger med faldende alvorlighed.

MedDRA Almindelig Ikke almindelig Sjelden
systemorganklasser
Neresystemet Svimmelhed,
hovedpine,
parestesi*
Hjerte Takykardi*,
cyanose™
Vaskulare sygdomme Redmen*,
hypotension*
Luftveje, thorax og Dyspng*, hoste*
mediastinum
Mave-tarm-kanalen Opkastning,
kvalme,
mavekramper,
diarré
Immunsystemet Overfolsomhedsreaktioner Anafylaktoide
reaktioner

Hud og subkutane vaev | Urticaria/angiogdem®,
pruritus*, udsleet*

Knogler, led, muskler Artralgi,
og bindevav rygsmerter*®

Almene symptomer og Ubehag pa
reaktioner pa infusionsstedet,
administrationsstedet brenden pa
infusionsstedet,
havelse pa
infusionsstedet,
byld pa
injektionsstedet,
ubehag i brystet™,
feber, rigor,
traethed

Symptomer, der tyder pa overfelsomhed (markeret med * i tabellen ovenfor), er set hos ialt ca. 3 % af
patienterne. Sidanne symptomer er opstaet under eller kort efter infusion. Disse symptomer
responderer generelt pa behandling med antihistaminer og/eller kortikosteroider. Patienterne ber
tilrddes at ophere med infusion af produktet og kontakte egen leege ved navnte symptomer.

Indberetning af formodede bivirkninger

Nér leegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger labende
overvagning af benefit/risk-forholdet for laegemidlet. Lager og sundhedspersonale anmodes om at
indberette alle formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfert i Appendiks V.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

4.9. Overdosering

Der er ingen rapporter om tilfelde af overdosering. Der har vaeret anvendt doseringer pé op til 240
E/kg legemsvegt én gang hver anden uge til patienter.

S. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: enzymer-imiglucerase (rekombinant makrofagrettet 3-
glucocerebrosidase), ATC-kode: A16AB02.

Virkningsmekanisme

Gauchers sygdom er en sjelden, recessivt nedarvet stofskiftesygdom, der skyldes mangel pa det
lysosomale enzym B-glucosidasesyre. Dette enzym nedbryder glukosylceramid, som er en vigtig
bestanddel af lipidstrukturen i cellemembranerne, til glucose og ceramid. Hos personer med Gauchers
sygdom er nedbrydningen af glukosylceramid insufficient, sa der akkumuleres store mangder af dette
substrat inden for lysosomerne i makrofager (med betegnelsen ‘Gaucherceller’), hvilket forer til
udbredt sekunder patologi.

Gaucherceller findes typisk i lever, milt og knoglemarv samt lejlighedsvis i lunge, nyre og tarm.
Klinisk er Gauchers sygdom et heterogent feenotypisk spektrum. De hyppigste
sygdomsmanifestationer er hepatosplenomegali, trombocytopeni, anemi og skeletpatologi.
Skeletanomalier er ofte den mest sveekkende og invaliderende faktor ved Gauchers sygdom. Disse
manifestationer i skelettet omfatter knoglemarvsinfiltration, osteonekrose, knoglesmerter og
knoglekriser samt osteopeni og osteoporose, patologiske frakturer og vakstforringelse. Gauchers
sygdom er forbundet med forhgjet glucoseproduktion og forhgjet energiforbrug i hvile, hvilket kan
bidrage til traethed og kakeksi. Patienter med Gauchers sygdom kan ogsa have en inflammatorisk
profil i lav grad. Desuden er Gauchers sygdom blevet forbundet med forhgjet risiko for
immunglobulinanomalier sdésom hyperimmunglobulinaemi, polyklonal gammopati, monoklonal
gammopati af ubestemt signifikans (MGUS) og multipelt myelom. Den naturlige udvikling af
Gauchers sygdom viser normalt progression med risiko for irreversible komplikationer, der
efterhdnden opstar i forskellige organer. De kliniske manifestationer af Gauchers sygdom kan pévirke
livskvaliteten negativt. Gauchers sygdom er forbundet med eget morbiditet og tidlig mortalitet.
Tegn og symptomer i barndommen representerer typisk mere alvorlig Gauchers sygdom. Hos bern
kan Gauchers sygdom fore til vackstretardering og forsinket pubertet.

Pulmonal hypertension er en kendt komplication ved Gauchers sygdom. Splenektomerede patienter
har forhgjet risiko for pulmonal hypertension. Behandling med Cerezyme nedsztter behovet for
splenektomi i de fleste tilfaelde, og tidlig behandling med Cerezyme har vaeret associeret med nedsat
risiko for pulmonal hypertension. Rutinemassige undersegelser til pavisning af pulmonal
hypertension efter diagnosticering af Gauchers sygdom og fortlebende anbefales. Is@r patienter med
diagnosen pulmonal hypertension ber have tilstrakkelige doser af Cerezyme for at sikre kontrol af den
tilgrundliggende Gauchers sygdom og ber desuden vurderes for sé vidt angar behovet for yderligere
specifik behandling af pulmonal hypertension.

Farmakodynamisk virkning

Imiglucerase (rekombinant makrofag-maélrettet B-glucosidasesyre) erstatter den manglende enzym-
aktivitet, hydrolyserer glucosylceramid og korrigerer dermed den indledende patofysiologi og
forhindrer sekunder patologi. Cerezyme reducerer milt- og leversterrelsen, forbedrer eller
normaliserer trombocytopeni og anemi, forbedrer eller normaliserer knoglemineraltetheden og
knoglemarvsbelastningen og nedsetter eller eliminerer knoglesmerter og knoglekriser. Cerezyme
nedsatter energiforbruget i hvile. Det er vist, at Cerezyme forbedrer bade de mentale og fysiske
aspekter af livskvaliteten i forbindelse med Gauchers sygdom. Cerezyme nedsatter chitotriosidase, der
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er en biomarker for akkumuleringen af glucosylceramid i makrofager og for behandlingsresponsen.
Hos bern er Cerezyme vist at muliggere normal pubertetsudvikling og at inducere opfelgende vakst,
som forer til normal hgjde og knoglemineraltaethed i voksenalderen.

Klinisk virkning og sikkerhed

Hastigheden og udstreekningen af respons pa behandling med Cerezyme er dosisafthengig. Generelt
kan der langt hurtigere observeres forbedringer i organsystemer med en hurtigere
omsatningshastighed (for eksempel de haematologiske systemer) end i organsystemer med en
langsommere omsatning (for eksempel knogler).

I en analyse fra et ICGG Gaucher Registry” af en stor kohorte af patienter (n=528) med Gauchers
sygdom type 1 blev der observeret en tids- og dosisafthengig effekt af Cerezyme for heematologiske og
viscerale parametre (trombocyttal, heemoglobinkoncentration, milt- og levervolumen) inden for
dosisomradet 15, 30 og 60 E/kg legemsvaegt én gang hver 2. uge. Patienter, der blev behandlet med 60
E/kg legemsvagt hver 2. uge udviste hurtigere forbedring og @get maksimal behandlingseffekt
sammenlignet med de patienter, som fik lavere doser.

I en analyse fra et ”ICGG Gaucher Registry” af knoglemineraltatheden hos 342 patienter, hvor man
anvendte dual-energy X-ray absorptiometri (DXA), blev der pa samme made efter 8 ars behandling
opnéet normal knoglemineralteethed med en dosis af Cerezyme péd 60 E/kg legemsvegt én gang hver
2. uge, men ikke med lavere doser pa 15 og 30 E/kg legemsvagt én gang hver 2. uge (Wenstrup et al,
2007).

I et studie med undersogelse af to kohorter af patienter, der blev behandlet med en mediandosis pa

80 E/kg legemsvagt hver 4. uge og en mediandosis pa 30 E/kg legemsvagt hver 4. uge opnéede flere
patienter blandt dem, der havde en en knoglemarvsbelastningsscore pa > 6, i kohorten med den hgjere
dosis (33 %; n=22) et fald i scoren pa 2 point efter 24 maneders behandling med Cerezyme
sammenlignet med patienterne i kohorten med den lavere dosis (10 %; n=13) (de Fost et al, 2006).

Behandling med Cerezyme i en dosis pa 60 E/kg legemsvagt én gang hver 2. uge viste bedring af
knoglesmerter sa tidligt som efter 3 méneder, et fald i knoglekriser inden for 12 méneder og
forbedring af knoglemineraltetheden efter 24 maneders behandling (Sims et al, 2008).

Den normale infusionshyppighed er én gang hver 2. uge (se pkt. 4.2). Vedligeholdelsesbehandling
hver 4. uge (Q4) med samme totaldosis som hver 2. uge (Q2) er ogsé blevet undersegt hos voksne
patienter med stabil residual Gauchers sygdom type 1. Andringer i baseline for haemoglobulin,
trombocytter, lever- og miltsterrelse, knoglekriser og knoglesygdom udgjorde preedefinerede
sammensatte endpoints. Opnaelse og vedligeholdelse af allerede opndede terapeutiske mal for
Gauchers sygdom af haematologiske og viscerale parametre var yderligere endpoints. 63 % af Q4 og
81 % af Q2 opnaede de sammensatte endpoints after 24 maneders behandling. Forskellen var ikke
statistisk signifikant baseret pa 95 % konfidensinterval (-0,357; 0,058). 89 % af Q4 og 100 % af Q2
behandlede patienter opnéede de terapeutiske malbaserede endpoints. Forskellen var ikke statistisk
signifikant baseret pd 95 % konfidensinterval (-0,231; 0,060). Infusion hver 4. uge kan vare en
mulighed for nogle voksne patienter med stabil Gauchers sygdom type I, men de kliniske data er indtil
videre begrensede.

Der er ikke gennemfort nogen kontrollerede kliniske undersggelser af Cerezymes virkning pa
neurologiske manifestationer af sygdommen. Der kan derfor ikke drages nogen konklusioner
vedrarende virkningen af enzymerstatningsbehandling pa sygdommens neurologiske manifestationer.

Leaeger eller sundhedspersonale opfordres til at registrere Gaucher patienter, ogsé patienter med
kroniske neuronopatiske manifestationer af sygdommen, i ”ICGG Gaucher Registry”. Patientdata
indsamles anonymt i dette register. Formélene med ”ICGG Gaucher Registry” er at forbedre
forstaelsen af Gaucher’s sygdom og vurdere virkningen af enzymerstatningsbehandling, hvilket i
sidste ende skal fore til forbedringer i den sikre og effektive brug af Cerezyme.



5.2. Farmakokinetiske egenskaber

Ved intravengs infusion af imiglucerase i fire forskellige doseringer (7,5, 15, 30, 60 E/kg) i labet af en
time opnéedes stabil enzymaktivitet inden for 30 minutter. Efter infusionen faldt
plasmaenzymaktiviteten hurtigt med en halveringstid pa 3,6-10,4 minutter. Plasma clearance var fra
9,8 til 20,3 ml/min./kg (gennemsnit + S.D., 14,5 £4,0 ml/min./kg). Det veegtkorrigerede
fordelingsvolumen var mellem 0,09 og 0,15 I/kg (gennemsnit + S.D., 0,12 £0,02 1/kg). Disse variabler
synes ikke at pavirkes af dosis eller infusionens varighed. Kun en til to patienter underseggtes
imidlertid ved hvert dosisniveau og infusionshastighed.

5.3. Prakliniske sikkerhedsdata

Ikke-kliniske data viser ingen speciel fare for mennesker baseret pa konventionelle undersegelser af
sikkerhedsfarmakologi, toksicitet ved enkelt og gentagen dosering og genotoksicitet.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1. Hjzlpestoffer

Mannitol,

natriumcitrat (til justering af pH),

citronsyremonohydrat (til justering af pH),

polysorbat 80.

6.2. Uforligeligheder

Da der ikke foreligger studier af eventuelle uforligeligheder, ma dette legemiddel ikke blandes med
andre legemidler.

6.3. Opbevaringstid

Uébnede hatteglas:
3 ar.

Fortyndet oplesning:
Af hensyn til den mikrobiologiske sikkerhed skal produktet anvendes med det samme. Hvis det ikke

anvendes med det samme, er opbevaringsforholdene for og under anvendelsen brugerens ansvar og
produktet ber ikke opbevares i mere end 24 timer ved 2°C - 8°C. Det skal beskyttes mod lys.

6.4. Serlige opbevaringsforhold

Opbevares i kaleskab (2°C — 8°C).

Opbevaringsforhold efter fortynding af leegemidlet, se pkt. 6.3.

6.5. Emballagetype og pakningssterrelser

Cerezyme leveres i type I gennemsigtige 20 ml hatteglas af borosilikat (klar). Lukningen bestar af en
silikonebehandlet butylprop med bernesikker kapsel.

For at opna en tilstreekkelig maengde til negjagtig dispensering indeholder hvert hatteglas en

overfyldning pa 0,6 ml.

Pakningssterrelser: 1, 5 eller 25 heetteglas pr. karton.
Ikke alle pakningssterrelser er nadvendigvis markedsfort.



6.6. Regler for bortskaffelse og anden hindtering
Hvert haetteglas Cerezyme er kun til engangsbrug.

Pulveret til koncentrat til infusionsvasken, oplesning skal rekonstitueres med sterilt vand, fortyndes i
0,9 % natriumchloridinfusionsvaske og derefter indgives intravengst.

Det antal haetteglas, der skal rekonstitueres, bestemmes pa basis af patientens doseringsplan, og
hatteglassene tages ud af keleskabet.

Der kan lejlighedsvis foretages smé dosisjusteringer for ikke at kassere delvist brugte haetteglas. Dosis
kan afrundes til neermeste hele haetteglas, sa laange den manedlige indgiftsdosis grundleggende

forbliver uendret.

Anvend aseptisk fremgangsmade

Rekonstituering

Hvert haetteglas rekonstitueres med 10,2 ml vand til injektionsvasker. Der blandes forsigtigt, saledes
at vandet og pulveret ikke opblandes ved stad, og séledes at der ikke dannes skum. Det
rekonstituerede volumen er 10,6 ml. Den rekonstituerede oplesnings pH-verdi er ca. 6,2.

Efter rekonstituering er det en klar, farvelas vaske, fri for fremmedlegemer. Den rekonstituerede
oplesning skal fortyndes yderligere. Kontroller for yderligere fortynding den rekonstituerede
oplesning i hvert heetteglas for fremmedlegemer og misfarvning. Heetteglas med fremmedlegemer
eller misfarvning ma ikke anvendes. Efter rekonstituering skal hatteglassenes indhold straks fortyndes
og ma ikke opbevares til senere brug.

Fortynding

Den rekonstituerede oplesning indeholder 40 enheder imiglucerase pr. ml. Den rekonstituerede maengde
tillader nejagtig udtagelse af 10,0 ml (svarende til 400 enheder) fra hvert hetteglas. Fra hvert heetteglas
udtages 10,0 ml af den rekonstituerede oplesning, og mangderne blandes. Bland derefter den samlede
maengde med 0,9 % i.v. natriumchloridinfusionsvaske til et endeligt volumen pa 100-200 ml. Bland
infusionsveesken forsigtigt.

Administration

Det anbefales at indgive den fortyndede oplesning gennem et inline, lavt proteinbindende, 0,2 pm
filter for at fjerne eventuelle proteinpartikler. Dette vil ikke medfore tab af imigluceraseaktivitet. Det
anbefales, at den fortyndede oplesning gives inden 3 timer efter rekonstituering. Efter fortynding i
0,9 % natriumchloridinfusionsvaske bevares produktets kemiske stabilitet i hgjst 24 timer, forudsat
det opbevares ved 2°C og 8°C, beskyttet mod lys. Mikrobiologisk sikkerhed er betinget af, at
rekonstituering og oplesning er udfert aseptisk.

Cerezyme indeholder ikke konserveringsmidler. Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal
bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.
7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

Sanofi B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP Amsterdam, Holland.

8. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/97/053/003
EU/1/97/053/004
EU/1/97/053/005



9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for ferste markedsforingstilladelse: 17. november 1997
Dato for seneste fornyelse: 17. september 2007

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysningerom dette l&egemiddel findes pa Det Europaiske Laegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.cu

10


http://www.ema.europa.eu/

BILAG 11

FREMSTILLERE AF DET BIOLOGISK AKTIVE STOF OG
FREMSTILLERE ANSVARLIGE FOR BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER
VEDRORENDE UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL
SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAGEMIDLET
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A. FREMSTILLERE AF DET BIOLOGISK AKTIVE STOF OG FREMSTILLERE
ANSVARLIGE FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pa fremstillerne af det biologisk aktive stof

Resilience US, Inc., 500 Soldiers Field Road, Allston, MA 02134, USA
Lonza Biologics Inc., 101 International Drive, Portsmouth, NH 03801, USA
Genzyme Corporation, 8, 45, 68, 74, 80 New York Avenue, Framingham, MA 01701, USA

Navn og dresse pa de fremstillere, der er ansvarlige for batchfrigivelse

Genzyme Ireland Limited, IDA Industrial Park, Old Kilmeaden Road, Waterford, Irland

B. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRORENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Lagemiddel mé kun udleveres efter ordination pa en recept udstedt af en begranset leegegruppe (se
bilag I: Produktresumé, pkt. 4.2).

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR’er)

Kravene for fremsendelse af periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger for dette
leegemiddel fremgar af listen over EU-referencedatoer (EURD list), som fastsat i artikel 107c,
stk. 7, 1 direktiv 2001/83/EF, og alle efterfelgende opdateringer offentliggjort p& den
europziske webportal for legemidler.

D. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAGEMIDLET

. Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsforingstilladelsen skal udfere de pakravede aktiviteter og foranstaltninger
vedregrende laegemiddelovervagning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgér af modul
1.8.2 i markedsferingstilladelsen, og enhver efterfolgende godkendt opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:
e pid anmodning fra Det Europaiske Lagemiddelagentur
e nér risikostyringssystemet andres, serlig som folge af, at der er modtaget nye oplysninger,
der kan medfere en vaesentlig @ndring i benefit/risk-forholdet, eller som folge af, at en
vigtig milepzl (legemiddelovervagning eller risikominimering) er néet.

. Yderligere risikominimeringsforanstaltninger
Uddannelsesmateriale for anvendelse af Cerezyme ved hjemme-infusion bestdende af:

e Vejledning til patienter med Gauchers sygdom, som far infusionen hjemme;
e Vejledning til sundhedspersonale, der behandler patienter med Gauchers sygdom.
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BILAG III

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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A. ETIKETTERING
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OPLYSNINGER, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE KARTON (1 HETTEGLAS, 5§ HETTEGLAS, 25 HETTEGLAS)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Cerezyme 400 Enheder Pulver til koncentrat til infusionsvaske, oplesning
imiglucerase

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hvert haetteglas indeholder 400 enheder imiglucerase.

‘ 3. LISTE OVER HJZLPESTOFFER

Hjelpestoffer: mannitol, natriumcitrat, citronsyremonohydrat og polysorbat 80.

4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

1 haetteglas med pulver til koncentrat til infusionsvaeske, oplgsning.
5 heetteglas med pulver til koncentrat til infusionsveske, oplesning
25 haetteglas med pulver til koncentrat til infusionsvaske, oplasning

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Intravenes anvendelse
Leaes indlaegssedlen for brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LEAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

Kun til engangsbrug.

8. UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i keleskab.
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

Ubrugte oplesninger ber kasseres.

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

Sanofi B.V.
Paasheuvelweg 25
1105 BP Amsterdam - NL

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMRE

EU/1/97/053/003 1 heetteglas med pulver til koncentrat til infusionsvaske, oplesning
EU/1/97/053/004 5 heatteglas med pulver til koncentrat til infusionsvaske, oplesning
EU/1/97/053/005 25 hatteglas med pulver til koncentrat til infusionsvaske, oplgsning

13. FREMSTILLERENS BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Cerezyme 400 E

17 ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC:
SN:
NN:
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER

ETIKET / HETTEGLAS

1. LAGEMIDLETS NAVN, STYRKE OG/ELLER ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Cerezyme 400 Enheder Pulver til koncentrat til infusionsvaske, oplesning
imiglucerase

2. ADMINISTRATIONSMETODE

Intravengs anvendelse

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. INDHOLDSMANGDE ANGIVET SOM VAGT, VOLUMEN ELLER ANTAL DOSER

Hvert haetteglas indeholder 400 enheder imiglucerase

6. ANDET

Sanofi B.V.- NL

Opbevares i keleskab.
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indlaegsseddel: Information til brugeren

Cerezyme 400 Enheder pulver til koncentrat til infusionsvaeske, oplesning
imiglucerase

Lzes denne indlegsseddel grundigt, inden du begynder at bruge dette lzegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlagssedlen. Du kan fa brug for at leese den igen.

- Sperg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor vaere med at give medicinen
til andre. Det kan vare skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt laegen eller apotekspersonalet, hvis du far bivirkninger, herunder bivirkninger, som
ikke er naevnt her. Se punkt 4.

Se den nyeste indleegsseddel pa www.indlacgsseddel.dk

Oversigt over indleegssedlen

1. Virkning og anvendelse

2. Det skal du vide, for du begynder at bruge Cerezyme
3. Sadan skal du bruge Cerezyme

4. Bivirkninger

5. Opbevaring

6.

Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

1. Virkning og anvendelse

Cerezyme indeholder det aktive stof imiglucerase og anvendes til at behandle patienter, der har en
bekraeftet diagnose pé Type 1 eller Type 3 Gauchers sygdom, og som udviser tegn pa sygdommen,
sdsom: anami (lavt antal rede blodlegemer), en tendens til let at blede (grundet det lave antal
blodplader — en type blodceller), forsterrelse af milt eller lever eller knoglesygdom.

Mennesker med Gauchers sygdom har lave niveauer af et enzym, der hedder B-glucosidasesyre. Dette
enzym hjelper kroppen med at kontrollere niveauer af glukosylceramid. Glukosylceramid er en
naturlig substans i kroppen, fremstillet af sukker og fedt. Ved Gauchers sygdom kan niveauerne af
glukosylceramid vere for hgje.

Cerezyme er et kunstigt enzym, der kaldes imiglucerase — dette kan erstatte det naturlige enzym
B-glucosidasesyre, der mangler eller ikke er aktivt nok hos patienter med Gauchers sygdom.

Oplysningerne i denne indlegsseddel gelder for alle patientgrupper, inklusive bern, unge, voksne og
de eldre.

2. Det skal du vide, for du begynder at bruge Cerezyme

Brug ikke Cerezyme:
- hvis du er allergisk over for imiglucerase eller et af de gvrige indholdsstoffer i dette leegemiddel
(angivet i punkt 6).

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt legen eller apotekspersonalet, for du bruger Cerezyme:

- hvis du bliver behandlet med Cerezyme, kan du opleve en reaktion, mens du far indgivet
medicinen eller kort tid herefter. Dette kaldes en infusions-relateret reaktion. Hvis du oplever en
sédan reaktion, ber du underrette din lzege med det samme. Din laege vil muligvis undersege
dig for en allergisk reaktion overfor imiglucerase.
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- nogle patienter med Gauchers sygdom har forhgjet blodtryk i lungerne (pulmonaer
hypertension). Grunden kan vaere ukendt, eller det kan skyldes problemer med hjertet, lungerne
eller leveren. Det kan forekomme, hvadenten patienten behandles med Cerezyme eller ej. Hvis
du lider af kortindethed, skal du underrette din laege.

Brug af anden medicin sammen med Cerezyme
Forteel det altid til legen eller apotekspersonalet, hvis du bruger anden medicin eller har gjort det for

nylig.
Cerezyme ber ikke gives som en blanding med andre leegemidler i samme infusion (drop).

Graviditet og amning

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planleegger at blive gravid, skal
du sperge din laege eller apotekspersonalet til rads, for du bruger dette legemiddel. Cerezyme ber
anvendes med forsigtighed under graviditet og amning.

Cerezyme indeholder natrium

Dette leegemiddel indeholder 41 mg natrium (hovedbestanddel i madlavnings-/bordsalt) per hatteglas.
Det svarer til 2 % af det maksimalt anbefalede daglige indtag af natrium til en voksen.

Det indgives i 0,9 % natriumchlorid infusionsveske. Dette skal tages i betragtning hos patienter, der er
pa en kontrolleret natriumdizet.

3. Siadan skal du bruge Cerezyme

Instruktioner for korrekt anvendelse
Cerezyme gives gennem et drop ind i en vene (ved intravengs infusion).

Det leveres som et pulver, der blandes med sterilt vand, inden det gives.

Cerezyme anvendes kun under ansvar af en leege, der har kendskab til behandling af Gauchers
sygdom. Laegen kan anbefale, at du behandles hjemme, forudsat at du opfylder visse kriterier. Kontakt
laegen, hvis du ensker at blive behandlet hjemme.

Din dosis vil vaere specifik for dig. Din laege vil udarbejde din dosis baseret pa, hvor alvorlige dine
symptomer er og andre faktorer. Den anbefalede dosis er 60 E/kg legemsvagt givet én gang hver
anden uge.

Din laege vil fore naje kontrol med dit respons pa din behandling og kan @&ndre din dosis (op eller
ned), indtil han/hun finder den bedste dosis til at behandle dine symptomer.

Nar denne dosis ferst er fundet, vil din leege stadigvak holde gje med dit respons for at sikre sig, at du
far den rette dosis. Dette kan vare hver 6. til 12. maned.

Der er ingen oplysninger om virkningen af Cerezyme pa hjernebaserede symptomer hos patienter med
kronisk neuronopatisk Gauchers sygdom. Derfor kan der ikke anbefales noget sarligt
doseringsregimen.

ICGG Gaucher-registret

Du kan bede din leege om at registrere dine patientoplysninger i “ICGG Gaucher Registry”. Formélet
med dette register er at gge forstaelsen af Gauchers sygdom og kontrollere, hvor godt enzym
substitutionsbehandling, som Cerezyme, fungerer. Dette skulle lede til en forbedring af sikkerheden og
effektiv anvendelse af Cerezyme. Dine patientdata vil blive registreret anonymt — ingen vil vide, at det
er oplysninger om dig.

Hyvis du har fiet for meget Cerezyme
Der er ikke rapporteret tilfeelde af overdosering med Cerezyme.
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Hyvis du har glemt at fi Cerezyme
Hvis du har hoppet en infusion over, sa kontakt din lege.

Sperg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger
Dette legemiddel kan som al anden medicin give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.

Almindelig (kan forekomme hos op til 1 ud af 10 personer):

- kortandethed

- hoste

- neldefeber/lokaliseret haevelse af huden eller mund- eller halsslimhinden
- kloe

- udsleet

Ikke almindelig (kan forekomme hos op til 1 ud af 100 personer):
- svimmelhed

- hovedpine

- en folelse af snurren, prikken, braenden eller folelsesloshed 1 huden
- oget hjertefrekvens

- blalig hud

- redmen

- fald i blodtrykket

- opkastning

- ubehag

- mavekramper

- diaré

- smerter i leddene

- ubehag pa injektionsstedet

- breenden pé injektionsstedet
- havelse pa injektionsstedet
- byld pa injektionsstedet

- ubehag i brystet

- feber

- kulderystelser

- traethed

- rygsmerter

Sjeelden (kan forekomme hos op til 1 ud af 1.000 personer):
- anafylaktiske reaktioner

Nogle bivirkninger blev set, mens patienter fik givet medicinen eller kort tid herefter. Bivirkningerne
kan vaere klge, radmen, neldefeber/lokaliseret haevelse af huden eller mund- eller halsslimhinden,
ubehag i brystet, gget hjertefrekvens, blélig hud, kortdndethed, en folelse af snurren, prikken, breenden
eller folelsesloshed 1 huden, fald i blodtrykket og rygsmerter. Hvis du oplever nogen af symptomerne
nedenfor, s& underret straks din lzege. Du kan have behov for at fa givet yderligere medicin for at
forhindre en allergisk reaktion (f.eks. antihistaminer eller paracetamol).

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din leege, sygeplejerske eller apoteket. Dette gaelder
ogsa mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Du eller dine parerende kan
ogsa indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem
anfert i Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere
information om sikkerheden af dette leegemiddel.
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S. Opbevaring
Opbevar leegemidlet utilgeengeligt for bern.

Brug ikke leegemidlet efter den udlebsdato, der stér pa etiketten og pakningen efter “EXP”.
Udlebsdatoen er den sidste dag i den navnte maned.

Uébnede hatteglas:
Opbevares i keleskab (2°C — 8°C).

Fortyndet opl@sning:
Det anbefales, at Cerezyme anvendes umiddelbart efter, at det er blevet blandet med sterilt vand. Den

blandede oplesning i hatteglasset kan ikke opbevares og ber straks fortyndes i en infusionspose. Den
fortyndede oplesning kan holde sig op til 24 timer, hvis den opbevares keligt (2°C-8°C) og 1 merke.

Sperg pé apoteket, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljeet mé du ikke smide
medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

Cerezyme indeholder:

- Aktivt stof: imiglucerase. Imiglucerase er en modificeret form af det humane enzym (-
glucosidasesyre fremstillet ved rekombinant DNA-teknologi. Et hztteglas indeholder 400 E
imiglucerase. Efter rekonstitution indeholder oplesningen 40 E imiglucerase pr. ml.

- @vrige indholdsstoffer: mannitol, natriumcitrat, citronsyremonohydrat og polysorbat 80.

Udseende og pakningssterrelser

Cerezyme 400 Enheder fremstér som et pulver til koncentrat til infusionsvaske, oplesning (i en
pakningssterrelse med 1, 5 eller 25 hatteglas). Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis
markedsfort.

Cerezyme leveres som et hvidt til off-white pulver. Efter rekonstitution er det en klar, farveles vaske,
fri for fremmedlegemer. Den rekonstituerede oplesning skal yderligere fortyndes.

Indehaveren af markedsferingstilladelsen og fremstiller

Indehaver af markedsferingstilladelsen
Sanofi B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP Amsterdam, Holland

Fremstiller
Genzyme Ireland Limited, IDA Industrial Park, Old Kilmeaden Road, Waterford, Irland
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Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette lagemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien/ Latvija
Luxembourg/Luxemburg Swixx Biopharma SIA
Sanofi Belgium Tel: +371 6 616 47 50

Tél/Tel: +322 710 54 00

bnarapus Lietuva

Swixx Biopharma EOOD Swixx Biopharma UAB
Ten: +359 (0)2 4942 480 Tel: +370 5236 91 40
Ceska republika Magyarorszag

Sanofi s.r.0. SANOFI-AVENTIS Zrt.
Tel: +420 233 086 111 Tel: +36 1 505 0050
Danmark Malta

Sanofi A/S Sanofi S.r.l.

TIf: +45 45 16 70 00 +39 02 39394275
Deutschland Nederland
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH Sanofi B.V.

Tel: 0800 04 36 996 Tel: +31 20 245 4000
Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 70 13

Eesti Norge

Swixx Biopharma OU sanofi-aventis Norge AS
Tel: +372 640 10 30 TIf: + 47 67 10 71 00
EApGoa Osterreich
Sanofi-Aventis Movonpécwnn AEBE sanofi-aventis GmbH
TnA: +30 210 900 1600 Tel: +43180185-0
Espaiia Polska

sanofi-aventis, S.A. Sanofi sp. z 0.0.

Tel: +34 93 485 94 00 Tel: +48 22 280 00 00
France Portugal

Sanofi Winthrop Industrie Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tél: 0 800 222 555 Tel: +351 21 35 89 400
Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

Hrvatska Romania

Swixx Biopharma d.o.o. Sanofi Romania SRL
Tel: +385 1 2078 500 Tel: +40 (0) 21 317 31 36
Ireland Slovenija

sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +353 (0) 1 403 56 00 Tel: +386 1 235 51 00
island Slovenska republika
Vistor hf. Swixx Biopharma s.r.o.
Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 208 33 600
Italia Suomi/Finland

Sanofi S.r.l. Sanofi Oy

Tel: 800 536 389 Puh/Tel: + 358 201 200 300
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Kvbmpog Sverige

C.A. Papaellinas Ltd. Sanofi AB
TnA: +357 22 741741 Tel: +46 (0)8 634 50 00
United Kingdom

sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +44 (0) 800 035 2525

Denne indlaegsseddel blev senest zendret

Du kan finde yderligere oplysninger om dette laegemiddel pa det Europaiske Laegemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.cu. Der er ogsa links til andre websteder om sjeldne sygdomme
og om, hvordan de behandles.

Nedenstaende oplysninger er til leeger og sundhedspersonale:

Instruktioner for anvendelse — rekonstituering, fortynding og administration
Hvert hatteglas Cerezyme er kun til engangsbrug. Efter rekonstituering indeholder hvert haetteglas
Cerezyme 400 enheder imiglucerase i 10 ml (40 enheder pr. ml).

Det antal haetteglas, der skal rekonstitueres, bestemmes pa basis af patientens doseringsregime, og
haetteglassene tages ud af keleskabet.

Anvend aseptisk teknik

Rekonstituering

Hvert haetteglas rekonstitueres med 10,2 ml vand til injektionsvasker. Der blandes forsigtigt, saledes
at vandet og pulveret ikke opblandes ved stad, og séledes at der ikke dannes skum. Det
rekonstituerede volumen er 10,6 ml. Den rekonstituerede oplesnings pH-veerdi er ca. 6,2.

Efter rekonstituering er det en klar, farvelas veaske, fri for fremmedlegemer. Den rekonstituerede
oplesning skal fortyndes yderligere. Kontroller for yderligere fortynding den rekonstituerede
oplesning i hvert heetteglas for fremmedlegemer og misfarvning. Haetteglas med fremmedlegemer
eller misfarvning ma ikke anvendes.

Efter rekonstituering skal hatteglassenes indhold straks fortyndes og ma ikke opbevares til senere
brug.

Fortynding

Den rekonstituerede oplesning indeholder 40 enheder imiglucerase pr. ml. Den rekonstituerede
mangde tillader nejagtig udtagelse af 10,0 ml (svarende til 400 enheder) fra hvert heetteglas. Fra hvert
hatteglas udtages 10,0 ml af den rekonstituerede oplesning, og maengderne blandes. Bland derefter
den samlede mangde med 0,9 % i.v. natriumchloridinfusionsveeske til et endeligt volumen pa 100-200
ml. Bland infusionsvasken forsigtigt.

Administration

Det anbefales at indgive den fortyndede oplesning gennem et inline, lavt proteinbindende, 0,2 pm
filter for at fjerne eventuelle proteinpartikler. Dette vil ikke medfere tab af imigluceraseaktivitet. Det
anbefales, at den fortyndede oplesning gives inden 3 timer efter rekonstituering. Efter fortynding i
0,9 % natriumchloridinfusionsvaske bevares produktets kemiske stabilitet i hgjst 24 timer, forudsat
det opbevares ved 2°C og 8°C, beskyttet mod lys. Mikrobiologisk sikkerhed er betinget af, at
rekonstituering og oplesning er udfert aseptisk.
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Cerezyme indeholder ikke konserveringsmidler. Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf ber
bortskaffes i overensstemmelse med lokale krav.
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