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ANEKS I

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1.  NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Fasturtec 1,5 mg/ml proszek i rozpuszczalnik do przygotowania koncentratu do sporzadzania roztworu
do infuzji.

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Fasturtec jest rekombinowanym enzymem oksydazy moczanowej wytwarzanym przez genetycznie
zmodyfikowany szczep Saccharomyces cerevisiae. Rasburykaza jest tetramerycznym biatkiem

z identycznymi podjednostkami o masie molekularnej okoto 34 kDa.

Po rekonstytucji, 1 ml koncentratu produktu Fasturtec zawiera 1,5 mg rasburykazy.

1 mg odpowiada 18,2 EAU".

*Jedna jednostka aktywnosci enzymu (EAU) odpowiada aktywnosci enzymu, ktéra przeksztatca
1 umol kwasu moczowego do alantoiny w czasie jednej minuty w okreslonych warunkach dziatania:
+30°C + 1°C TEA pH 8,9 bufor.

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu:
Kazda fiolka 1,5 mg/ml zawiera 0,091 mmol sodu, co stanowi 2,1 mg sodu, a fiolka 7,5 mg/5 ml

zawiera 0,457 mmol sodu, co stanowi 10,5 mg sodu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek i rozpuszczalnik do przygotowania koncentratu do sporzadzania roztworu do infuzji (proszek
do przygotowania jatowego koncentratu).

Proszek jest caty lub czg$ciowo w postaci peletek koloru biatego lub bialawego.

Rozpuszczalnik jest bezbarwnym i przezroczystym roztworem.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie i zapobieganie ostrej hiperurykemii, w celu zapobiegania ostrej niewydolnosci nerek, u 0sob
dorostych, dzieci i mtodziezy (w wieku od 0 do 17 lat) z nowotworem ztosliwym uktadu
krwiotworczego z duza catkowita masa nowotworu i z ryzykiem szybkiego rozpadu lub zmniejszenia
masy nowotworu po rozpoczeciu chemioterapii.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Fasturtec nalezy stosowac tylko bezposrednio przed i na poczatku chemioterapii, poniewaz obecnie

nie ma wystarczajacych danych pozwalajacych na zalecanie wielokrotnych kurséw leczenia.

Zalecana dawka produktu Fasturtec to 0,20 mg/kg mc./dobe. Fasturtec podawany jest raz na dobe
w 30 minutowym wlewie dozylnym w 50 ml roztworu chlorku sodu 9 mg/ml (0,9%) (patrz punkt 6.6).

Czas trwania leczenia produktem Fasturtec moze wynosi¢ do 7 dni; doktadny czas leczenia nalezy
okresli¢ na podstawie kontrolowanych stezen kwasu moczowego w osoczu Krwi i oceny klinicznej.



Drzieci i mlodziez
Poniewaz dostosowanie dawki nie jest konieczne, zalecana dawka to 0,20 mg/kg mc./dobe.

Specjalne grupy pacjentow
Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek lub watroby: Nie jest konieczne dostosowanie dawki.

Sposo6b podawania
Produkt Fasturtec nalezy podawac pod kontrola lekarza przeszkolonego w zakresie chemioterapii
nowotworow ztosliwych ukladu krwiotwérczego.

Podawanie rasburykazy nie wymaga jakichkolwiek zmian w doborze czasu lub schematu rozpoczecia
chemioterapii cytoredukcyjnej.

Roztwor rasburykazy nalezy podawaé w infuzji trwajacej okoto 30 minut. Roztwor rasburykazy
nalezy podawac¢ przez inny dostep do zyty, niz zatozony do infuzji chemioterapeutykow, aby zapobiec
jakimkolwiek mozliwym niezgodno$ciom produktéw leczniczych. Jezeli zalozenie oddzielnego
dostepu zylnego jest niemozliwe, istniejacy dostep nalezy przeptuka¢ roztworem soli migdzy infuzja
chemioterapeutykow, a infuzjg rasburykazy. Instrukcje dotyczace rekonstytucji i rozcienczenia
produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.

Poniewaz rasburykaza moze powodowac rozktad kwasu moczowego in vitro, nalezy zachowac
specjalne $rodki ostroznosci podczas postgpowania z probkami krwi do oznaczenia stezenia kwasu
moczowego W surowicy, patrz punkt 6.6.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynng lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniona

w punkcie 6.1.

Niedobor G6PD i inne komorkowe zaburzenia metaboliczne, ktore moga powodowaé niedokrwistos§¢
hemolityczng. Nadtlenek wodoru jest produktem ubocznym przemiany kwasu moczowego do
alantoiny. W celu zapobiegania niedokrwisto$ci hemolitycznej wywotanej przez nadtlenek wodoru,
rasburykaza jest przeciwwskazana u pacjentow z tymi zaburzeniami.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznoS$ci dotyczace stosowania

Rasburykaza, podobnie jak inne biatka, moze powodowac¢ reakcje alergiczne u ludzi, takie jak
anafilaksja, w tym wstrzas anafilaktyczny, ktory moze zakonczy¢ si¢ zgonem. Doswiadczenia
kliniczne z produktem Fasturtec wykazuja, ze pacjenci powinni by¢ $cisle monitorowani w celu
zaobserwowania poczatku dziatan niepozadanych typu alergicznego, zwlaszcza cigzkich reakcji
nadwrazliwosci, wlacznie z anafilaksjg (patrz punkt 4.8). W przypadku wystapienia ci¢zkiej reakcji
alergicznej, leczenie produktem Fasturtec nalezy niezwtocznie i na state przerwac i rozpoczaé
odpowiednie leczenie.

Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ u pacjentdw z alergiami atopowymi w wywiadzie.

Obecnie nie zaleca si¢ wielokrotnych kursow leczenia, poniewaz nie ma wystarczajacych danych
dotyczacych pacjentdéw, u ktorych stosowano wielokrotnie rasburykazg. Przeciwciala przeciwko
rasburykazie wykryto zarowno u leczonych pacjentoéw, jak i u zdrowych ochotnikdw, ktorym
podawano rasburykaze.

Donoszono o wystepowaniu methemoglobinemii u pacjentow otrzymujacych Fasturtec. U pacjentow,
u ktorych wystgpita methemoglobinemia, leczenie produktem Fasturtec nalezy niezwlocznie i na state
przerwac i rozpocza¢ odpowiednie postgpowanie lecznicze (patrz punkt 4.8).

Donoszono o wystepowaniu hemolizy u pacjentéw otrzymujacych Fasturtec. W takim przypadku,
leczenie nalezy niezwlocznie i na stale przerwacé i nalezy rozpocza¢ odpowiednie postepowanie
lecznicze (patrz punkt 4.8).



Podawanie produktu Fasturtec zmniejsza stezenie kwasu moczowego ponizej prawidtowego stezenia,
przez co zmniejsza si¢ ryzyko wystgpienia niewydolno$ci nerek spowodowanej wytragcaniem si¢
krysztatkéw kwasu moczowego w kanalikach nerkowych, bedacego skutkiem hiperurykemii. Rozpad
nowotworu moze takze powodowac hiperfosfatemie, hiperkaliemig¢ i hipokalcemie. Fasturtec nie jest
bezposrednio skuteczny w leczeniu tych zaburzen. Dlatego pacjentoéw nalezy $cisle monitorowac.

Fasturtec nie byt badany u pacjentow z hiperurykemia spowodowang zaburzeniami
mieloproliferacyjnymi.

W celu zapewnienia doktadnego oznaczenia stgzenia kwasu moczowego w surowicy podczas leczenia
produktem Fasturtec, nalezy $cisle przestrzega¢ zasad postgpowania z probkami krwi (patrz
punkt 6.6).

Produkt leczniczy zawiera do 10,5 mg sodu na fiolke, co odpowiada 0,53% zalecanej przez WHO
maksymalnej 2 g dobowej dawki sodu u 0s6b dorostych.

Identyfikowalno$é¢
W celu poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktow leczniczych nalezy czytelnie
zapisa¢ nazwe i numer serii podawanego produktu.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji. Rasburykaza jest enzymem i prawdopodobnie nie
wchodzi w interakcje z innymi produktami leczniczymi.

4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Brak danych dotyczacych stosowania rasburykazy u kobiet w cigzy. Nie mozna interpretowaé

wynikow badan na zwierzetach ze wzgledu na obecnos¢ endogennej oksydazy moczanowej

w standardowych modelach zwierzecych. Poniewaz nie mozna wykluczy¢ dziatania teratogennego
rasburykazy, produkt Fasturtec mozna stosowa¢ w okresie cigzy tylko wtedy, gdy jest to bezwzglgdnie
konieczne. Produkt Fasturtec nie powinien by¢ stosowany u kobiet w wieku rozrodczym, ktore nie
stosujg skutecznej metody antykoncepcji.

Karmienie piersia

Nie wiadomo czy rasburykaza przenika do mleka ludzkiego. Poniewaz rasburykaza jest biatkiem,
mozna si¢ spodziewacé, ze dawka przyjeta przez dziecko bedzie bardzo mata. Podczas leczenia
produktem Fasturtec, nalezy oceni¢ korzys$ci wynikajace z karmienia piersig w stosunku do
potencjalnego ryzyka dla dziecka.

Plodnosé
Brak danych dotyczacych wptywu rasburykazy na ptodnosé.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan dotyczacych wptywu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania
maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Fasturtec stosowany jest w leczeniu wspomagajacym, jednoczes$nie z chemioterapig cytoredukcyjng
zaawansowanych zto§liwych nowotwordw; zwigzek przyczynowy wystepowania dziatan
niepozadanych jest trudny do oszacowania, poniewaz znaczaca wigkszo$¢ zdarzen niepozadanych jest
zwigzana z chorobg podstawowg i jej leczeniem.




NajczeSciej zglaszanymi dziataniami niepozgdanymi byty: nudnosci, wymioty, bdl glowy, goraczka
oraz biegunka.

Zaobserwowane w badaniach klinicznych zaburzenia hematologiczne, takie jak hemoliza,
niedokrwisto$¢ hemolityczna i methemoglobinemia, sg niezbyt czesto spowodowane przez Fasturtec.

Podczas enzymatycznego rozktadu kwasu moczowego do alantoiny przez rasburykaze powstaje
nadtlenek wodoru, co moze by¢ przyczyna niedokrwisto$ci hemolitycznej lub methemoglobinemii,
ktore byty obserwowane w niektorych populacjach z grupy ryzyka, takich jak pacjenci z niedoborem

G6PD.

Dziatania niepozadane prawdopodobnie zwigzane z podaniem produktu Fasturtec i zglaszane

w badaniach klinicznych, sa wymienione ponizej, wedtug klasyfikacji uktadow i narzadow oraz
czestosci wystepowania. Czestosci wystepowania sg zdefiniowane zgodnie z konwencjag MedDRA
jako: bardzo czesto (>1/10); czesto (>1/100 do <1/10); niezbyt cz¢sto (>1/1000 do <1/100); rzadko
(>1/10 000 do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000), czestos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na
podstawie dostgpnych danych).

Tabelaryczna lista dziatan niepozadanych

Klasyfikacja
ukladow

i narzadow
MedDRA

Bardzo czesto

Czesto

Niezbyt czesto

Rzadko

Czestosé
nieznana

Zaburzenia
krwi i ukladu
chlonnego

- Hemoliza

- Niedokrwistos¢
hemolityczna

- Methemoglobi-
nemia

Zaburzenia
ukladu
immunologi-
cznego

- Alergia,
reakcje
alergiczne
(wysypki
| pokrzywka)

- Cigzkie reakcje
nadwrazliwos$ci

- Reakcja
anafila-
ktyczna

- Wstrzas
anafila-
ktyczny*

Zaburzenia
ukladu
nerwowego

- Bol glowy+

- Drgawki**

- Mimo-
wolne
skurcze
miesni**

Zaburzenia
naczyniowe

- Niedoci$nienie

Zaburzenia
ukladu
oddechowego,
klatki
piersiowej

i Srodpiersia

- Skurcz oskrzeli

- Zapalenie
btony
sluzowej
nosa

Zaburzenia
zoladka i jelit

- Biegunka+
- Wymioty++
- Nudnosci++

Zaburzenia
ogoélne i stany
w miejscu
podania

- Goragczka++

*

**

+ Niezbyt czesto G3/4
++ Czesto G3/4

Wstrzas anafilaktyczny, ktory moze zakonczy¢ si¢ zgonem
Dos$wiadczenia z okresu po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu




W obrebie kazdej grupy o okreslonej czestosci wystepowania, objawy niepozadane sg wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym sie nasileniem.

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 zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych, Al. Jerozolimskie 181 C, 02-222 Warszawa,

Tel.: + 48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309, Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

49 Przedawkowanie

Biorac pod uwage mechanizm dziatania produktu Fasturtec, przedawkowanie moze prowadzi¢ do
matych lub nieoznaczalnych stezen kwasu moczowego w surowicy i zwigkszenia wytwarzania
nadtlenku wodoru. Dlatego pacjentdéw, u ktorych podejrzewa si¢ przedawkowanie produktu, nalezy
monitorowaé, czy nie wystepuje u nich hemoliza oraz nalezy u nich zastosowaé ogodlne leczenie
objawowe, poniewaz nie ma specyficznego antidotum dla rasburykazy.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki ostaniajagce w chemioterapii przeciwnowotworowej, kod
ATC: VO3AFO07.

Mechanizm dziatania

U ludzi, kwas moczowy jest koncowym etapem katabolicznej przemiany puryn. Nagle zwigkszenie
poziomu kwasu moczowego w surowicy, wynikajace z rozpadu duzej ilosci komorek nowotworowych
podczas cytoredukcyjnej chemioterapii, moze prowadzi¢ do zaburzenia czynno$ci nerek

i niewydolnosci nerek, ktora jest skutkiem wytracania si¢ krysztatkoéw kwasu moczowego

w kanalikach nerkowych. Rasburykaza jest silng substancja urykolityczna, ktora katalizuje
enzymatyczne utlenianie kwasu moczowego do alantoiny, produktu rozpuszczalnego w wodzie i fatwo
wydalanego przez nerki z moczem.

Enzymatyczne utlenianie kwasu moczowego prowadzi do powstania nadtlenku wodoru

w stechiometrycznej ilo$ci. Nadmiar nadtlenku wodoru ponad poziom prawidtowy moze by¢
eliminowany przez endogenne antyoksydanty i dlatego zwigkszone ryzyko wystgpienia hemolizy
wystepuje tylko u pacjentow z niedoborem G6PD i u pacjentow z wrodzong niedokrwistoscia.

U zdrowych ochotnikdéw, znaczne zmniejszenie st¢zenia kwasu moczowego w surowicy, zalezne
od dawki, obserwowano w zakresie dawek produktu Fasturtec 0,05 mg/kg mc. do 0,20 mg/kg mc.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

W randomizowanym, poréwnawczym badaniu klinicznym 11 fazy, przeprowadzonym z udziatem

52 dzieci i mtodziezy, 27 pacjentéw (< 5 lat: n =11; 6 - 12 lat: n = 11; 13 - 17 lat: n = 5) leczonych
byto z zastosowaniem rasburykazy w zalecanej dawce wynoszacej 0,20 mg/kg mc./dobe, podawanej
dozylnie przez 4 do 7 dni, zas 25 pacjentow leczonych byto z zastosowaniem allopurynolu w dawkach
dobowych, podawanych doustnie przez 4 do 8 dni. Wyniki pokazuja istotnie szybszy poczatek
dziatania produktu Fasturtec w poroéwnaniu do allopurynolu. Po 4 godzinach od podania pierwszej
dawki, réznica w $redniej procentowej zmianie, liczac od wartosci poczatkowej stezenia kwasu
moczowego w surowicy (p <0,0001), byta znaczaca w grupie otrzymujacej Fasturtec (-86,0%)

w porownaniu do grupy pacjentéw leczonych allopurynolem (-12,1%).

Czas do pierwszego potwierdzenia prawidlowych stezen kwasu moczowego u pacjentow
Z hiperurykemig wynosi 4 godziny po zastosowaniu produktu Fasturtec i 24 godziny po zastosowaniu


https://smz.ezdrowie.gov.pl/

allopurynolu. Ponadto, szybkiej kontroli stezenia kwasu moczowego u pacjentdéw z tej populacji
towarzyszy poprawa czynnosci nerek. Pozwala to na skuteczne wydalanie fosforanow z surowicy,
zapobiegajac postepujacemu pogorszeniu si¢ czynnosci nerek z powodu strgcania si¢ wapnia i fosforu.

W randomizowanym (1:1:1), wieloosrodkowym, otwartym badaniu, 275 dorostym pacjentom

Z biataczka oraz chtoniakiem, z ryzykiem wystapienia hiperurykemii i zespotu rozpadu guza

(TLS, ang. tumor lysis syndrome), podawano rasburykaze¢ w dawce 0,2 mg/kg mc./dobg, dozylnie,
przez 5 dni (rami¢ A: n = 92), rasburykaze w dawce 0,2 mg/kg mc./dobe, dozylnie, od 1. do 3. dnia,

a nastepnie doustnie allopurynol w dawce 300 mg raz na dobe od 3. do 5. dnia (naktadajace si¢ dawki
w 3. dniu: rasburykaze i allopurynol podawano w odstgpie okoto 12 godzin) (rami¢ B: n = 92) lub
doustnie allopurynol w dawce 300 mg raz na dobe przez 5 dni (rami¢ C: n = 91). Wskaznik
odpowiedzi kwasu moczowego (odsetek pacjentéw ze stezeniem kwasu moczowego W 0Soczu

<7,5 mg/dl po 3 do 7 dni od rozpoczecia leczenia przeciwhiperurykemicznego) wynosit 87%

w ramieniu A, 78% w ramieniu B i 66% w ramieniu C. Wskaznik odpowiedzi w ramieniu A byt
znamiennie wigkszy niz w ramieniu C (p=0,0009); wskaznik odpowiedzi w ramieniu B byt wigkszy
niz w ramieniu C, jednak ta réznica nie byta znamienna statystycznie. Stezenie kwasu moczowego

w 4. godzinie dnia po podaniu 1-szej dawki wynosito <2 mg/dl u 96% pacjentow w dwoch ramionach
badania zawierajacych rasburykaze i u 5% pacjentow w ramieniu zawierajacym allopurynol. Wyniki
dotyczace bezpieczenstwa stosowania u pacjentow leczonych produktem Fasturtec w badaniu
EFC4978, byly zgodne z profilem dziatan niepozadanych obserwowanym w poprzednich badaniach
klinicznych, przeprowadzonych glownie z udzialem dzieci i mtodziezy.

W pilotazowych badaniach klinicznych, 246 dzieci i mtodziezy (Srednia wieku wynosita 7 lat,

w zakresie od 0 do 17 lat) byto leczonych rasburykaza w dawkach 0,15 mg/kg mc./dobe albo

0,20 mg/kg mc./dobe, przez 1 do 8 dni (najczgsciej 5 do 7 dni). Wyniki skutecznosci leczenia,
uzyskane od 229 pacjentow, wykazaty ogolny wskaznik odpowiedzi na leczenie (normalizacje st¢zen
kwasu moczowego w osoczu krwi) w 96,1% przypadkow. Wyniki dotyczace bezpieczenstwa
stosowania, dotyczace populacji 246 pacjentow, byty zgodne pod wzgledem rodzaju i czestosci
wystepowania dzialan niepozadanych z wynikami w ogolnej populacji.

W badaniach bezpieczenstwa stosowania z dtugim okresem obserwacji, analiza danych z grupy
867 dzieci i mtodziezy ($rednia wieku wynosita 7,3 lat, w zakresie od 0 do 17 lat), leczonych
rasburykazag w dawce 0,20 mg/kg mc./dobe, przez okres od 1 do 24 dni (najczgsciej 1 do 4 dni)
wykazata wyniki zgodne z wynikami pilotazowych badan klinicznych, pod wzglgdem skutecznosci
i bezpieczenstwa stosowania.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Farmakokinetyke rasburykazy oceniano zaréwno u dzieci i mtodziezy, jak i u pacjentéw dorostych,
zZ biataczka, chtoniakiem lub innymi nowotworami uktadu krwiotworczego.

Wchtanianie

Po infuzji rasburykazy w dawce 0,20 mg/kg mc./dobg, stan stacjonarny w surowicy krwi jest osiggany
w 2 - 3 dniu. Minimalng kumulacj¢ rasburykazy (<1,3-krotng) zaobserwowano pomiedzy dniem

1. i 5. podawania produktu.

Dystrybucja
Srednia objeto$¢ dystrybuciji miescita sie w zakresie 110 - 127 ml/kg mc. u dzieci i mlodziezy

i 75,8-138 ml/kg mc. u pacjentow dorostych, co jest porownywalne z fizjologiczng objetoscia
naczyniows.

Metabolizm

Rasburykaza jest biatkiem, dlatego: 1) przypuszczalnie nie wiaze si¢ z biatkami,

2) najprawdopodobniej jej rozktad metaboliczny bedzie odbywat si¢ na tej samej drodze co innych
biatek, tj. poprzez hydrolize peptydow, 3) jest mato prawdopodobne, aby wchodzita w interakcje

z innymi produktami leczniczymi.



Eliminacja

Klirens rasburykazy wynosit okoto 3,5 ml/godz./kg mc. Sredni okres péttrwania byt podobny u dzieci
i mtodziezy oraz u pacjentow dorostych i miescit si¢ w zakresie 15,7 -22,5 godzin. U dzieci

I mlodziezy klirens zwicksza si¢ (0 okoto 35%) w poréwnaniu z dorostymi pacjentami, co prowadzi
do mniejszej ogoélnoustrojowej ekspozycji na produkt. Wydalanie rasburykazy z moczem jest uwazane
za drugorzgdng droge usuwania rasburykazy.

Specjalne grupy pacjentéw

U osob dorostych (> 18 lat), wiek, pte¢, aktywnos¢ enzymow watrobowych i klirens kreatyniny nie
wptywaja na farmakokinetyke rasburykazy. Krzyzowe badanie poréwnawcze wykazato, ze po podaniu
rasburykazy w dawce 0,15 lub 0,20 mg/kg mc., srednie geometryczne wartosci klirensu
znormalizowanego wzgledem masy ciata byty o okoto 40% mniejsze u o0sob rasy japonskiej (n = 20)
niz u osob rasy kaukaskiej (n = 26).

Metabolizm rasburykazy najprawdopodobniej odbywa si¢ na drodze hydrolizy peptydow, dlatego
przypuszcza sig, ze zaburzenia czynnos$ci watroby nie maja wptywu na farmakokinetyke rasburykazy.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne wynikajace z konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczenstwa, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym i genotoksycznosci, nie ujawniajg
szczegolnego zagrozenia dla cztowieka. Interpretacja wynikow badan nieklinicznych jest utrudniona
z powodu obecnosci endogennej oksydazy moczanowej w standardowych modelach zwierzecych.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Proszek:

alanina

mannitol

disodu fosforan dwunastowodny
disodu fosforan dwuwodny

sodu diwodorofosforan dwuwodny

Rozpuszczalnik:
poloksamer 188
woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie miesza¢ produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprocz wymienionych

w punkcie 6.6.

Roztwor rasburykazy nalezy podawac przez inny dostep dozylny, niz zatozony do infuz;ji
chemioterapeutykéw, w celu zapobiegania jakimkolwiek mozliwym niezgodnosciom produktéw
leczniczych. Jezeli zatozenie oddzielnego dostepu dozylnego jest niemozliwe, to istniejgcy dostep
nalezy przeptukac roztworem soli migdzy infuzjg chemioterapeutykow, a infuzjg rasburykazy.

Nie nalezy stosowac filtrow podczas infuzji.

Nie stosowa¢ zadnego roztworu glukozy do rozcienczania produktu leczniczego z powodu mozliwosci
wystgpienia niezgodnos$ci.

6.3 OKkres waznoSci

3 lata.



Po odtworzeniu lub rozcienczeniu zalecane jest natychmiastowe uzycie produktu. Jakkolwiek,
wykazano stabilno$¢ roztworu przez 24 godziny w temperaturze od +2°C do +8°C.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Proszek w fiolce: przechowywa¢ w lodowce (2°C — 8°C).
Nie zamrazac.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rekonstytucji lub po rozcienczeniu, patrz
punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania
Fasturtec jest dostarczany w opakowaniach zawierajacych:

3 fiolki po 1,5 mg rasburykazy i 3 amputki po 1 ml rozpuszczalnika. Proszek jest dostarczany w 2 ml
lub 3 ml fiolce z przezroczystego szkta (typ ) z gumowa zatyczka, a rozpuszczalnik w 2 ml amputce
z przezroczystego szkta (typ I).

1 fiolke z 7,5 mg rasburykazy i 1 amputke z 5 ml rozpuszczalnika. Proszek jest dostarczany
w 10 ml fiolce z przezroczystego szkta (typ I) z gumowa zatyczka, a rozpuszczalnik w 5 ml amputce
z przezroczystego szkta (typ I).

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

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

Rasburykaze nalezy odtworzy¢ w catej objetosci dotaczonego rozpuszczalnika w ampulce

(1,5 mg rasburykazy w fiolce nalezy odtworzy¢ uzywajac 1 ml rozpuszczalnika w ampuice;

7,5 mg rasburykazy w fiolce nalezy odtworzy¢ uzywajac 5 ml rozpuszczalnika w amputce).
Odtworzony roztwor o stgzeniu rasburykazy 1,5 mg/ml, nalezy nastepnie rozcienczy¢ przy uzyciu
roztworu chlorku sodu 9 mg/ml (0,9%) do wstrzykiwan dozylnych.

Odtworzenie roztworu:

Nalezy doda¢ zawarto$¢ jednej ampuitki z rozpuszczalnikiem do jednej fiolki zawierajacej rasburykaze
i bardzo delikatnie wymiesza¢ przez obracanie, w kontrolowanych i zwalidowanych warunkach
aseptycznych.

Nie nalezy potrzasa¢ fiolka.

Roztwor nalezy obejrze¢ przed uzyciem. Tylko przejrzysty i bezbarwny roztwor bez czastek nadaje sie
do uzycia.

Tylko do jednorazowego uzytku, nie zuzyty roztwor nalezy wyrzucic.

Rozpuszczalnik nie zawiera konserwantow. Dlatego odtworzony roztwor nalezy rozcienczy¢

w kontrolowanych i zwalidowanych warunkach aseptycznych.

Rozcienczenie przed infuzja:

Wymagana do podania objeto$¢ odtworzonego roztworu zalezy od masy ciata pacjenta. Moze by¢
konieczne uzycie kilku fiolek w celu uzyskania ilo$ci rasburykazy potrzebnej do jednorazowego
podania. Wymagang obj¢tos¢ odtworzonego roztworu pobrang z jednej lub z wigkszej ilosci fiolek,
nalezy nastgpnie rozcienczy¢ przy uzyciu roztworu chlorku sodu 9 mg/ml (0,9 %) az do uzyskania
catkowitej objetosci 50 ml. Stezenie rasburykazy w koncowym roztworze do infuzji zalezy od masy
ciala pacjenta.

Odtworzony roztwor nie zawiera konserwantéw. Dlatego rozcienczony roztwoér nalezy podawaé
natychmiast w postaci infuzji.



Infuzja:
Infuzja rozcienczonego roztworu powinna trwaé 30 minut.

Postepowanie z probkami krwi:

W przypadku konieczno$ci monitorowania u pacjenta stezenia kwasu moczowego, nalezy $cisle
przestrzega¢ zasad postepowania z probkami Krwi, w celu zminimalizowania mozliwosci rozktadu
pobranej probki analitycznej ex vivo. Krew nalezy pobiera¢ do uprzednio ozigbionych probowek,
zawierajacych srodek przeciwkrzepliwy, heparyng. Probki musza by¢ zanurzone w lodowo-wodnej
kapieli. Nalezy natychmiast przygotowac probki osocza poprzez odwirowanie krwi w uprzednio
schtodzonej wirowce (4°C). Ostatecznie, osocze nalezy przetrzymywac w lodowo-wodnej kapieli

i zbada¢ w ciagu 4 godzin w celu okreslenia stgzenia kwasu moczowego.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sanofi Winthrop Industrie

82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francja

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/170/001-002

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 23 luty 2001.

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 9 luty 2006.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEO

11/2022

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekéw http://www.ema.europa.eu
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