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RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



WV Kiesoleva ravimi suhtes kohaldatakse taiendavat jarelevalvet, mis vdimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Tervishoiutdotajatel palutakse teavitada kdigist vdimalikest kdrvaltoimetest.

Kdrvaltoimetest teavitamise kohta vt 16ik 4.8.
1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Vimizim 1 mg/ml infusioonilahuse kontsentraat

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
1 ml lahust sisaldab 1 mg alfaelosulfaasi*. Uks 5 ml viaal sisaldab 5 mg alfaelosulfaasi.

*Alfaelosulfaas on inimese N-atsetuiilgalaktoosamiin-6-sulfataasi rekombinantne vorm (rhGALNS)
ning seda toodetakse rekombinantse DNA tehnoloogia abil Hiina hamstri munasarja rakukultuuris.

Teadaolevat toimet omavad abiained:

Uks 5 ml viaal sisaldab 8 mg naatriumi ja 100 mg sorbitooli (E420).

Abiainete taielik loetelu vt 16ik 6.1.

3. RAVIMVORM

Infusioonilahuse kontsentraat.

Labipaistev voi kergelt veiklev ja varvitu voi helekollane lahus.
4. KLIINILISED ANDMED

4.1  Naidustused

Vimizim on néidustatud igas vanuses patsientidel IV A-tutpi mukopolusahharidoosi (Morquio A
stindroomi, MPS IVA) raviks.

4.2  Annustamine ja manustamisviis

Ravi Vimizimiga peab jalgima arst, kellel on kogemusi IVA-tilipi mukopolisahharidoosi vdi muude
péarilike ainevahetushaigustega patsientide ravis. Vimizimi peab patsiendile manustama asjakohase
valjabppega tervishoiutddtaja, kes on suuteline tulema toime meditsiiniliste eriolukordadega.

Annustamine

Alfaelosulfaasi soovitatav annus on 2 mg kehakaalu 1 kg kohta, mis manustatakse tiks kord nadalas.
Kogu infusioonilahus tuleb manustada ligikaudu nelja tunni jooksul (vt tabel 1).

Kuna alfaelosulfaasi suhtes v8ib esineda litundlikkusreaktsioone, tuleb 30 kuni 60 minutit enne
infusiooni alustamist anda patsiendile antihistamiine koos antiptreetikumiga v6i ilma (vt 18ik 4.4).

Eririhmad

Eakad patsiendid (> 65 aasta vanused)

Vimizimi ohutus ja efektiivsus patsientidel, kes on vanemad kui 65 aastat, ei ole téestatud, ning neile
ei ole vBimalik anda alternatiivse annustamisskeemi soovitusi. Ei ole teada, kas eakad patsiendid
reageerivad ravile noorematest patsientidest erinevalt.
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Lapsed

Lastele annustamise skeem on samasugune kui taiskasvanutel. Antud hetkel teadaolevad andmed on
esitatud I6ikudes 4.8 ja 5.1.

Manustamisviis

Ainult intravenoosseks infusiooniks.

Ravimpreparaadi lahjendamise juhised vt 18ik 6.6.

Véhem kui 25 kg kaaluvatele patsientidele manustatav lahuse koguhulk peab olema 100 ml. Kui
kontsentraat lahjendatakse 100 milliliitris, peab infusiooni algkiirus olema 3 ml tunnis.
Infusioonikiirust vBib infusiooni talutavusest olenevalt iga 15 minuti jarel suurendada alljargnevalt:
algkiirus tOstetakse esmalt kiirusele 6 ml tunnis, seejdrel suurendatakse kiirust iga 15 minuti jarel

6 ml/h vorra, kuni joutakse maksimaalse kiiruseni 36 ml tunnis.

Véhemalt 25 kg kaaluvatele patsientidele manustatav lahuse koguhulk peab olema 250 ml. Kui
kontsentraat lahjendatakse 250 milliliitris, peab infusiooni algkiirus olema 6 ml tunnis.
Infusioonikiirust vBib infusiooni talutavusest olenevalt iga 15 minuti jarel suurendada alljargnevalt:
algkiirus tdstetakse esmalt kiirusele 12 ml tunnis, seejarel suurendatakse kiirust iga 15 minuti jarel

12 ml/h vorra, kuni jdutakse maksimaalse kiiruseni 72 ml tunnis.

Tabel 1. Soovituslik infundeeritav kogus ja infusioonikiirus”

Patsien | Infundeerit | 1. samm: | 2. samm: | 3. samm: | 4. samm: | 5. samm: | 6. samm: | 7.samm:
di kaal av infusioo 15- 30— 45— 60— 75— 90+ minut
(kg) koguhulk ni 30 minut | 45 minut | 60 minut | 75 minut | 90 minut it
(ml) algkiirus it it it it it (ml/h)
0- (ml/h) (ml/h) (ml/h) (ml/h) (ml/h)
15 minut
it (ml/h)
<25 100 3 6 12 18 24 30 36
>25 250 6 12 24 36 48 60 72

" Infusioonikiirust vib suurendada, lahtudes patsiendi infusioonitaluvusest.

4.3

Vastunaidustused

Eluohtlik tlitundlikkus (anaftlaktiline reaktsioon) toimeaine voi 18igus 6.1 loetletud mis tahes
abiainete suhtes (vt 10ik 4.4).

4.4

Anafiilaksia ja rasked allergilised reaktsioonid

Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Kliinilistes uuringutes on teatatud anafiilaksiast ja rasketest allergilistest reaktsioonidest. Seetdttu
peavad alfaelosulfaasi manustamise ajal olema kohe kattesaadaval asjakohased meditsiinilised
abivahendid. Selliste reaktsioonide tekkimisel katkestage viivitamatult infusioon ja alustage vajalikku
ravi. Jargida tuleb erakorralises ravis kehtivaid ravindudeid. Kui patsiendil esineb infundeerimise ajal
allergilisi reaktsioone, tuleb jargmisel manustamiskorral olla ettevaatlik.

Infusioonireaktsioonid

Infusioonireaktsioonid olid kliinilistes uuringutes kdige sagedamini tdheldatud kérvaltoimed.

Infusioonireaktsioonide hulka vdivad kuuluda allergilised reaktsioonid. Patsientidele tuleb enne
infusiooni anda antihistamiine koos antipureetikumiga véi ilma (vt 16ik 4.2). Infusioonireaktsioonide
leevendamisel tuleb I&htuda reaktsiooni raskusest; muu hulgas v8ib vajalik olla infusiooni

aeglustamine vdi ajutine katkestamine ja/vdi lisaantihistamiinide, antipureetikumide ja/voi

kortikosteroidide manustamine. Katkestage raskete infusioonireaktsioonide tekkimisel viivitamata
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infusioon ja alustage vajalikku ravi. Pdrast rasket reaktsiooni ravimi taasmanustamisel tuleb olla
ettevaatlik ning vajalik on raviarsti pidev jarelevalve.

Seljaaju / lulisamba kaelaosa kompressioon

Kliinilistes uuringutes taheldati seljaaju / ltlisamba kaelaosa kompressiooni (SKK) nii Vimizimiga
ravitud patsientidel kui ka platseebot saanud patsientidel. Patsiente tuleb jalgida seljaaju / lilisamba
kaelaosa kompressiooni ndhtude ja simptomite (nditeks seljavalu, jasemete halvatus
kompressioonitasandist allpool, uriinipidamatus ja roojapidamatus) suhtes ning neid tuleb asjakohaselt
ravida.

Piiratud naatriumisisaldusega dieet

See ravim sisaldab 8 mg naatriumit tihe viaali kohta ning ravim manustatakse naatriumkloriidi

9 mg/ml (0,9%) infusioonlahuses (vt 16ik 6.6). Seda tuleb vGtta arvesse nende patsientide puhul, kes
on piiratud naatriumisisaldusega dieedil.

Sorbitool

Seda ravimit ei tohi anda patsientidele, kellel on harvaesinev périlik fruktoositalumatus.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Koostoimeid ei ole uuritud.

4.6  Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Vimizimi kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad.

Loomkatsed ei néita otsest vdi kaudset kahjulikku toimet rasedusele vdi embriio/loote arengule (vt
16ik 5.3). Need uuringud on aga piiratud tahtsusega. Ettevaatusena on parem véltida Vimizimi
kasutamist raseduse ajal, kui see ei ole hédavajalik.

Imetamine

Olemasolevad reproduktiivsusandmed loomadel on ndidanud, et alfaelosulfaas eritub piima. Ei ole
teada, kas alfaelosulfaas eritub inimese rinnapiima, kuid slisteemset toimet rinnapiima kaudu ei
eeldata. Inimuuringutest péarinevate andmete puudumise téttu tohib Vimizimi manustada imetavatele
naistele vaid siis, kui potentsiaalne kasu naisele on suurem kui vdimalik risk imikule.

Fertiilsus

Alfaelosulfaasiga tehtud mittekliinilistes uuringutes (vt 18ik 5.3) ei ole tdheldatud kahjulikku mdju
fertiilsusele.

4.7  Toime reaktsioonikiirusele
Vimizimil on kerge toime autojuhtimise ja masinate kasitsemise véimele. Teatatud on Vimizimi

infusioonide aegsest pearinglusest; kui infusiooni jarel tekib pearinglus, v8ib see mdjutada
autojuhtimise ja masinate késitsemise v@imet.



4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvéte

Kdorvaltoimete hindamise aluseks on randomiseeritud topeltpime platseeboga kontrollitud uuring, kus
IVA-tilpi mukopoliisahharidoosiga 176 patsienti (vanuses 5 kuni 57 aastat) said 2 mg alfaelosulfaasi
kehakaalu 1 kg kohta tiks kord n&dalas (n = 58), 2 mg alfaelosulfaasi kehakaalu 1 kg kohta (ks kord
kahe nadala jarel (n = 59) vbi platseebot (n = 59).

Enamik kliinilistes uuringutes esinenud kérvaltoimetest olid infusioonireaktsioonid, mida
maédratletakse reaktsioonidena, mis tekivad pdrast infusiooni alustamist vdi infusioonile jargneval
péeval. Kliinilistes uuringutes taheldati raskeid infusioonireaktsioone, mille hulka kuulusid
anafiilaksia, tlitundlikkus ja oksendamine. Infusioonireaktsioonide kdige sagedasemateks
simptomiteks (esinesid Vimizimiga ravitud patsientidest >10%-I ja platseeboga v&rreldes > 5%
rohkem) olid peavalu, iiveldus, oksendamine, palavik, kilmavérinad ja kdhuvalu.
Infusioonireaktsioonid olid Gldjuhul kerged v6i médduka raskusastmega; esinemissagedus oli suurem
esimese 12 ravinadala véltel ning enamikul juhtudel vahenes aja jooksul.

Kdrvaltoimete tabel

Tabelis 2 toodud andmed kirjeldavad kdrvaltoimeid, mis esinesid Kliinilistes uuringutes Vimizimiga
ravitud patsientidel.

Esinemissageduse méaaratlus on jargmine: véga sage (> 1/10), sage (> 1/100 kuni < 1/10), aeg-ajalt
(> 1/1000 kuni < 1/100), harv (>1/10 000 kuni < 1/1000), véga harv (< 1/10 000) ja teadmata (ei saa
hinnata olemasolevate andmete alusel). Igas esinemissageduse riihmas on kérvaltoimed esitatud
raskusastme vahenemise jarjestuses.

Tabel 2. Vimizimiga ravitud patsientidel esinenud kdrvaltoimed

MedDRA MedDRA

organsisteemi klass eelistermin Esinemissagedus

Immuunsisteemi héired Anafilaksia Aeg-ajalt
Ulitundlikkus Sage

Nérvisiisteemi haired Peavalu \Vaga sage
Pearinglus 'Vaga sage

Respiratoorsed, rindkere ja mediastiinumi [Dlspnoe \Vaga sage

hdired

Seedetrakti hdired Kdhulahtisus, oksendamine, \Vaga sage

orofariingeaalne valu, tlak&huvalu,
kdhuvalu, iiveldus

Lihas-skeleti ja sidekoe kahjustused Mialgia Sage
Kilmavarinad \Vaga sage
Uldised haired ja manustamiskoha Palavik \Vaga sage

reaktsioonid

Valitud kérvaltoimete kirjeldus

Immunogeensus

Kliinilistes uuringutes tekkisid kdigil patsientidel alfaelosulfaasi vastased antikehad. Ligikaudu 80%-I
patsientidest tekkisid neutraliseerivad antikehad, mis on véimelised inhibeerima alfaelosulfaasi
seondumist katioon-sdltumatule mannoos-6-fosfaadi retseptorile. Alfaelosulfaasi vastaste antikehade
olemasolust hoolimata téheldati kliinilistes uuringutes efektiivsusnéitajate pidevat paranemist ning
uriini kerataansulfaadi (KS) sisalduse véhenemist. Kdrgemate antikehade tiitrite voi neutraliseerivate
antikehade positiivse analutsitulemuse ning efektiivsusnéitajate vahenemise voi anafiilaksia voi



muude ulitundlikkusreaktsioonide esinemise vahel ei leitud korrelatsioone. Alfaelosulfaasi vastaseid
IgE antikehi tdheldati < 10%-I ravitud patsientidest ning neid ei ole pusivalt seostatud anafulaksia voi
muude dlitundlikkusreaktsioonide ja/vdi ravi katkestamisega.

Voimalikest kdrvaltoimetest teavitamine

Ravimi vBimalikest kGrvaltoimetest on oluline teavitada ka péarast ravimi miigiloa valjastamist. See
vBimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutddtajatel palutakse teavitada koigist
voimalikest kdrvaltoimetest riikliku teavitamisstisteemi, mis on loetletud V lisas, kaudu.

4.9  Uleannustamine

Kliinilistes uuringutes uuriti alfaelosulfaasi annuseid kuni 4 mg kehakaalu 1 kg kohta nédalas ning
suuremate annuste manustamise jarel ei tuvastatud htegi spetsiifilist ndhtu ega simptomit. Erinevusi
ohutusprofiilis ei td4heldatud. Kérvaltoimete leevendamise kohta teabe saamiseks vt 16ik 4.4 ja 4.8.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED

5.1 Farmakodinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riilhm: teised seedekulglat ja ainevahetust mojutavad ained, enstiiimid.
ATC-kood: A16AB12.

Toimemehhanism

Mukopolisahharidoos h6lmab liisosomaalseid ladestushaigusi, mida p&hjustab
glukosaminogliikaanide (GAG) katabolismiks vajalike spetsiifiliste lisosomaalsete enstilimide puudus.
IVA-tiipi mukopoliisahharidoosile on iseloomulik N-atsetiiiilgalaktoosamiin-6-sulfataasi puuduv voi
oluliselt vahenenud aktiivsus. Sulfataasi aktiivsuse puudulikkus pdhjustab glikosaminoglikaanide
substraatide, kerataansulfaadi ja kondroitiin-6-sulfaadi (C6S) akumulatsiooni rakkude llisosomaalses
kompartmendis kogu kehas. Akumulatsioon tingib ulatusliku diisfunktsionaalsuse rakkudes, kudedes
ja organites. Alfaelosulfaas varustab organismi eksogeense ensutimi N-atsettlgalaktoosamiin-6-
sulfataasiga, mis haaratakse lisosoomidesse, suurendades seeldbi gliikosaminoglikaanide,
kerataansulfaadi ja kondroitiin-6-sulfaadi katabolismi. Rakkudepoolset ensiiimi haaret
lusosoomidesse vahendavad katioon-s6ltumatud mannoos-6-fosfaadi retseptorid, mille tulemusel
taastuvad N-atsetlulgalaktoosamiin-6-sulfataasi (GALNS) aktiivsus ning kerataansulfaadi ja
kondroitiin-6-sulfaadi kliirens.

Farmakodiinaamilised toimed

Vimizimiga tehtud Kliinilistes uuringutes hinnati ravi méju nii IVA-tiitipi mukopoliisahharidoosi
slisteemse avaldumise eri aspektidele (muu hulgas vastupidavus, hingamisfunktsioonid, kasvukiirus ja
mobiilsus) kui ka uriini kerataansulfaadile.

Kuude kliinilisse uuringusse kaasati kokku 235 IVA-tulpi mukopolisahharidoosiga patsienti, kes said
Vimizimi.

Vimizimi ohutust ja efektiivsust hinnati randomiseeritud, topeltpimedas platseeboga kontrollitud

I11 faasi kliinilises uuringus, kuhu kaasati 176 I\VA-tlipi mukopolisahharidoosiga patsienti (vanuses
5 kuni 57 aastat). Enamik patsientidest oli lihikest kasvu, vahenenud vastupidavusega ja lihas-skeletis
avalduvate siimptomitega. Uuringusse kaasati patsiendid, kes suutsid algvisiidil tehtud 6-minutilises
kaimistestis (MWT) kdndida rohkem kui 30 meetrit, kuid vahem kui 325 meetrit.

Patsiendid said 2 mg alfaelosulfaasi kehakaalu 1 kg kohta tiks kord nadalas (n = 58), 2 mg Vimizimi
kehakaalu 1 kg kohta iga kahe nadala jarel (n = 59) vdi platseebot (n = 59) kokku 24 nadala véltel.
Kdigile patsientidele anti enne iga infusiooni antihistamiine. Esmaseks tulemusnaitajaks oli algvisiidil
mdddetud 6-minutilises kaimistestis labitud vahemaa muutus 24. nadalal platseeboga vorreldes.


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

Teisesteks tulemusnditajateks olid algvisiidil mdddetud 3-minutilise trepist kaimise testi (MSCT)
tulemuse ja uriini kerataansulfaadi sisalduse muutused 24. nadalal. Kokku 173 patsienti kaasati hiljem
jatku-uuringusse, kus patsiendid said 2 mg alfaelosulfaasi kehakaalu 1 kg kohta tiks kord nddalas voi
2 mg Vimizimi kehakaalu 1 kg kohta iga kahe nddala jarel, seejarel mééarati kdik patsiendid pérast

24. nadala andmete kogumist raviskeemile, kus manustati 2 mg Vimizimi kehakaalu 1 kg kohta (ks
kord nadalas.

Esmast tulemusnaitajat ja teiseseid tulemusnaditajaid hinnati 24. nadalal (vt tabel 3). Modelleeritud
ravitoime kuue minuti jooksul kdnnitava vahemaa osas oli 2 mg kehakaalu 1 kg kohta nadalas
raviskeemi korral platseeboga vorreldes 22,5 m (usaldusvahemikgs, 4,0, 40,9; p = 0,0174) vdrra parem.
Modelleeritud ravitoime minutis l&bitavate trepiastmete osas oli 2 mg kehakaalu 1 kg kohta n&dalas
raviskeemi korral platseeboga vBrreldes minutis 1,1 trepiastme (usaldusvahemikgs, -2,1, 4,4;

p = 0,4935) vorra parem. Modelleeritud ravitoime uriini kerataansulfaadi sisalduse protsentuaalse
muutuse osas oli 2 mg kehakaalu 1 kg kohta n&dalas raviskeemi korral platseeboga vorreldes -40,7%
(usaldusvahemikgs, -49,0, -32,4; p < 0,0001) vGrra parem. Platseeboriihma ja ks kord nadalas ravi
saanud rihma vahel olid kdigi tulemusnaitajate erinevused suurimad. lga kahe nadala jarel ravi saanud
riihma tulemused olid kuue minuti jooksul kdnnitava vahemaa v&i minutis trepiastmete labimisel
platseeboriihmaga vorreldavad.

Tabel 3. Platseeboga kontrollitud kliinilises uuringus saadud tulemused raviskeemiga 2 mg
kehakaalu 1 kg kohta nadalas

Vimizim Platseebo Lo
Vimizim vs.
platseebo
Algvisiit | 24. nddal | Muutus | Algvisiit | 24. nadal Muutus Muutuste
N 58 57* 57 59 59 59 erinevus
6-minutiline kdimistest (meetrites)
Keskmine 203,9 2433 36,5 211,9 2254 13,5
+ Standardhélve | 76,32 183,53 158,49 169,88 +83,22 150,63
Mudelipshine keskmine 22,5
(usaldusvahemik (Cl) | (Clgs, 4,0, 40,9)
95%) (p=0,0174)
p-vaartus
3-minutiline trepist kdimise test (astet minutis)
Keskmine 29,6 34,9 4,8 30,0 33,6 3,6
+ Standardhélve | 16,44 +18,39 +8,06 114,05 +18,36 +8,51
Mudelipdhine keskmine* 1,1
(usaldusvahemik (C1) | (Clgs, -2,1, 4,4)
95%) (p = 0,4935)
p-vaartus

* Uks Vimizimi ravirihma patsient katkestas uuringus osalemise péarast tinte infusiooni
*Vimizim vs platseebo mudelipdhine keskmine, korrigeeritud algvisiidi suhtes

Taiendavates jatku-uuringutes pisis alfaelosulfaasi 2 mg kehakaalu 1 kg kohta igal nddalal saavate
patsientide vastupidavuse esialgne parenemine ning uriini kerataansulfaadi sisalduse vahenemine oli
stabiilne kuni 156 nadalani.

Lapsed

Oluline on ravi vBimalikult varajane alustamine. Alustada v6ib nooremate kui 5-aastaste laste ravi,
ehkki see patsiendiriihm ei olnud kaasatud olulise tdhtsusega uuringusse.

Enamik kliiniliste uuringute ajal Vimizimi saanud patsientidest olid lapsed ja noorukid
(vanusevahemikus 5 kuni 17 aastat). Siiani kogutud ohutusandmed 15 noorema kui 5-aastase patsiendi
kohta on kooskdlas 5 kuni 57 aasta vanustel patsientidel tdheldatud tulemustega.




Euroopa Ravimiamet on peatanud kohustuse esitada Vimizimiga l&bi viidud uuringute tulemused laste
tihe vBi mitme alariihma kohta IVVA-tlpi mukopoliisahharidoosi korral. Teave lastel kasutamise
kohta: vt 16ik 4.2.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Alfaelosulfaasi farmakokineetilisi omadusi hinnati 23 1V A-tilipi mukopolisahharidoosiga patsiendil,
kes said 22 nadala véltel tiks kord n&dalas alfaelosulfaasi ligikaudu nelja tunni pikkuseid
intravenoosseid infusioone annuses 2 mg kehakaalu 1 kg kohta. Vdrreldi 0-nddala ja 22. n&dala
parameetreid. Keskmine AUC, ja Cpax tOusid 0-nddalaga vorreldes 22. nddalaks 181% kuni 192%.
Keskmine poolvéértusaeg (ty,) tdusis 0-nadalal méddetud 7,52 minutilt 35,9 minutini 22. nadalal.
Mees- ja naissoost patsientidel oli vorreldav alfaelosulfaasi kliirens ning 22. nédalaks ei méjutanud
kliirensit ei vanus ega kaal. Hinnati antikehade mdju alfaelosulfaasi farmakokineetikale. Antikehade
kogutiitrite ja elosulfaasi Kliirensi vahel ei tdheldatud mingit seost. Patsientidel, kelle neutraliseerivate
antikehade analttsitulemus oli positiivne, vahenesid siiski kogukliirensi (CL) véartused ja pikenes ty,.
Farmakokineetilise profiili muutustest hoolimata ei mdjutanud neutraliseerivate antikehade olemasolu
alfaelosulfaasiga ravitud patsientidel ravimi farmakodlnaamikat, efektiivsust ega ohutust. lganadalase
manustamise jarel ei tdheldatud alfaelosulfaasi akumulatsiooni plasmas.

Alfaelosulfaas on valk ja selle eeldatav lagundamine toimub metaboolselt peptiidhidrolidsi abil.
Seetdttu ei mojuta hairunud maksafunktsioon téendoliselt alfaelosulfaasi farmakokineetikat.
Alfaelosulfaasi eritumist neerude kaudu vdib kliirensi seisukohast pidada minimaalseks.

Tabel 4. Farmakokineetilised omadused

0-né&dal 22. nadal
Farmakokineetiline parameeter Keskmine (standardhélve) Keskmine (standardhélve)
AUC,, minutites * pg/ml” 238 (100) 577 (416)
Conas, Hg/ml’ 1,49 (0,534) 4,04 (3,24)
CL, ml minutis 1 kg kohta* 10,0 (3,73) 7,08 (13,0)
t1», Minutites® 7,52 (5,48) 35,9 (21,5)
Tmax, Minutites' 172 (75,3) 202 (90,8)

" AUC,., plasmakontsentratsiooni ja aja kévera alune pindala alghetkest kuni viimase mdddetava
kontsentratsiooni ajani

" Croaxs Madratud maksimaalne plasmakontsentratsioon

* CL, alfaelosulfaasi kogukliirens parast intravenoosset manustamist

8,2, eliminatsiooni poolvadrtusaeg

" T max, @€g alghetkest maksimaalse plasmakontsentratsioonini

5.3  Prekliinilised ohutusandmed

Farmakoloogilise ohutuse mittekliinilised uuringud, kus hinnati nii mdju kesknérvististeemile ning
respiratoorsele ja kardiovaskulaarsele ststeemile kui ka ksik- ja korduvannuse toksilisust rottidel ja
ahvidel vdi mdju fertiilsusele ning embrio/loote arengule rottidel v6i kiitlikutel, ei ole ndidanud
kahjulikku toimet inimesele. Rottidega tehtud peri- ja postnataalse arengu uuringu hindamist takistab
DPH edasine manustamine ning seetdttu on vastavad uuringutulemused piiratud téhtsusega.

Alfaelosulfaasi ei ole kasutatud pikaajalistes loomkatsetes, kus on hinnatud kartsinogeensust vdi
mutageensust. Reproduktsiooniuuringuid on rottidega tehtud annustes, mis on inimestel kasutatavast
annusest kuni 10 korda suuremad, ning need uuringud ei ole andnud mingeid tdendeid kahjuliku toime
kohta fertiilsusele vdi reproduktsioonile.



6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu
Naatriumatsetaattrihtidraat
Naatriumdivesinikfosfaatmonoh{idraat
Arginiinvesinikkloriid

Sorbitool

Poliisorbaat 20

Sustevesi

6.2 Sobimatus

Seda ravimpreparaati ei tohi segada teiste ravimitega, vélja arvatud nendega, mis on loetletud
I1Gigus 6.6.

6.3 Kdolblikkusaeg
3 aastat

Parast lahjendamist: Ravimi kasutusaegne keemilis- fulisikaline stabiilsus on tdestatud kuni 24 tundi
temperatuuril 2°C...8°C ning kuni 24 tundi temperatuuril 23°C...27°C.

Mikrobioloogilise saastatuse valtimiseks tuleb ravim kohe dra kasutada. Kui ravimit ei kasutata kohe,
on kdlblikkususaeg ja sailitustingimused kasutaja vastutusel, ega tohiks tavaliselt tletada 24 tundi
temperatuuril 2°C kuni 8°C, millele jargneb manustamiseks méeldud aeg maksimaalselt 24 tundi
temperatuuril 23°C kuni 27°C.

6.4 Sailitamise eritingimused

Hoida kilmkapis (2°C...8°C). Mitte lasta kiilmuda.

Hoida originaalmahutis valguse eest kaitstult.

Sailitamistingimusi parast ravimpreparaadi lahjendamist vt 16ik 6.3.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Butlulkummist punnkorgi ja pitseeritud (alumiiniumist) kattega ning eemaldatava plastkorgiga
labipaistvast klaasist viaal (I tlupi).

Pakendi suurus: 1 viaal.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi havitamiseks ja kasitlemiseks

Vimizimi viaal on m@eldud ainult Ghekordseks kasutamiseks. Vimizimi tuleb lahjendada
naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) infusioonilahusega aseptilistes tingimustes. Lahjendatud lahus
manustakse patsientidele infusioonikomplekti abil. Kasutada vdib infusioonikomplekti, mis on

varustatud voolikusisese 0,2 pm filtriga.

Kasutamata ravimpreparaat v6i jadtmematerjal tuleb havitada vastavalt kohalikele nduetele.



Ettevalmistused Vimizimi infusiooniks

Rakendada tuleb aseptilist tehnikat.
Vimizimi tuleb enne manustamist lahjendada.

Lahjendatavate viaalide arv s6ltub konkreetse patsiendi kaalust. Soovitatav annus on 2 mg kehakaalu
kilogrammi kohta.

1. Konkreetse patsiendi kaalust s6ltuv lahjendatavate viaalide arv ja soovitatav annus 2 mg

kehakaalu kilogrammi kohta maaratakse kindlaks alljargneva arvutuskaiguga.

o Patsiendi kaal (kg) korrutatud 2-ga (mg/kg) = patsiendi annus (mg)

e Patsiendi annus (mg) jagatud 1-ga (mg/ml Vimizimi kontsentraati) = Vimizimi milliliitrite
koguarv

e Vimizimi koguhulk (ml) jagatud 5 milliliitriga viaali kohta = viaalide koguarv

2. Umardage arvutatud viaalide koguarv jargmise taisviaalini. Votke kiillmkapist vajalik arv
viaale. Arge soojendage viaale ja drge kuumutage neid mikrolaineahjus. Arge raputage viaale.

3. V0tke intravenoosseks manustamiseks sobiv infusioonikott, mis sisaldab naatriumkloriidi
9 mg/ml (0,9%) infusioonilahust. Infundeeritava lahuse koguhulk maaratakse kindlaks
patsiendi kehakaalu p6hjal.

e Vahem kui 25 kg kaaluvatele patsientidele manustatav lahuse koguhulk peab olema
100 ml.

e 25Kkg ja Ule selle kaaluvatele patsientidele manustatav lahuse koguhulk peab olema
250 ml.

4. Enne Vimizimi viaalist eemaldamist tuleb iga viaali kontrollida visuaalselt osakeste ja véarvuse
muutuse suhtes. Kuna tegu on valgulahusega, v8ib esineda kerget flokulatsiooni (6hukesi
poollébipaistvaid kiude). Vimizimi lahus peab olema labipaistev v6i kergelt hagune ja varvitu
vBi helekollane. Arge kasutage lahust, kui selle varvus on muutunud vai kui selles on osakesi.

5. Eemaldage infusioonikotist naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) infusioonilahuse aravisatav
kogus, mis on vdrdne lisatava Vimizimi kontsentraadi kogusega.

6. Eemaldage arvutatud kogus Vimizimi aeglaselt ja ettevaatlikult vastavast arvust viaalidest,
véltides Ulemddrast loksutamist.

7. Lisage Vimizim aeglaset ja ettevaatlikult infusioonikotti, valtides loksutamist.

8. Keerake ettevaatlikult infusioonikotti, et oleks tagatud Vimizimi tihtlane jaotumine. Arge
raputage lahust.

9. Manustage lahjendatud lahus patsiendile infusioonikomplekti abil. Kasutada v@ib
infusioonikomplekti mis on varustatud voolikusisese 0,2 um filtriga.

7. MUUGILOA HOIDJA

BioMarin Europe Limited

164 Shaftesbury Avenue

London, WC2H 8HL

Uhendkuningriik

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/14/914/001

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miugiloa esmase véljastamise kuupaev:
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10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel
http://www.ema.europa.eu .
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Il LISA
BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTJA JA
RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST
VASTUTAV TOOTJA
HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD
MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE
KASUTAMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
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A. BIOLOOGILISE TOIMEAINE TOOTJA JA RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS
VABASTAMISE EEST VASTUTAV TOOTJA

Bioloogilise toimeaine tootja nimi ja aadress

BioMarin Pharmaceutical, Inc.
Galli Drive Facility

46 Galli Drive

Novato, CA 94949

Ameerika Uhendriigid

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

BioMarin Manufacturing Ireland Limited
Shanbally, Ringaskiddy, Co. Cork
lirimaa

Ravimi trikitud pakendi infolehel peab olema vastava ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest
vastutava tootja nimi ja aadress.

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel véljastatav retseptiravim (vt I lisa: Ravimi omaduste kokkuvdte, 16ik 4.2).
C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

o Perioodilised ohutusaruanded

Mulgiloa hoidja peab esitama asjaomase ravimi esimese perioodilise ohutusaruande 6 kuu
jooksul péarast miugiloa saamist. Seejarel peab miitigiloa hoidja esitama ravimi perioodilisi
ohutusaruandeid kooskdlas direktiivi 2001/83/EU artikli 107c punktis 7 sitestatud ja Euroopa
ravimite veebiportaalis avaldatud liidu kontrollpdevade loetelu (EURD loetelu) nBuetega.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTHIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

o Riskijuhtimiskava

Muugiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed labi viima
vastavalt milgiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis
tahes jargmistele ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:
e Euroopa Ravimiameti ndudel;
e  kui muudetakse riskijuhtimissilisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis v8ib oluliselt
mdjutada riski/kasu suhet, v8i kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse v@i riski
minimeerimise) eesmark.

Kui perioodilise ohutusaruande esitamine ja riskijuhtimiskava ajakohastamise kuupaevad kattuvad,
vBib need esitada samal ajal.
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. Riski minimeerimise lisameetmed

Enne ravimi turuletoomist peab muugiloa hoidja igas liikmesriigis kooskdlastama riikliku padeva
asutusega teabepaketi sisu ja formaadi. Mudgiloa hoidja peab ravimi turuletoomisel tagama, et
teabepaketiga varustatakse kdik tervishoiuspetsialistid, kes arvatavalt hakkavad Vimizimi kasutama
ja/vdi valja kirjutama.

Teabepakett peab sisaldama jérgnevat:
o ravimi omaduste kokkuvdte ja patsiendi teabeleht;
o tervishoiuspetsialistidele m&eldud teabematerjalid.

Tervishoiuspetsialistidele mdeldud teabematerjalid peavad sisaldama lksikasjalikke annustamise ja
manustamise suuniseid, mis annavad teavet jargmiste péhielementide kohta:
o annuse ja infusiooni koguse arvutamine;

. infusioonikiiruse arvutamine;
. anafiilaksia ja raskete allergiliste reaktsioonide risk ning selle minimeerimiseks vajalikud
meetmed:

o] koigile patsientidele tuleb 30 kuni 60 minutit enne infusiooni alustamist anda
antihistamiine koos antipireetikumiga voi ilma;

o] infusioonilahuse VIMIZIM® manustamise ajal peavad kohe kéttesaadaval olema
asjakohased meditsiinilised abivahendid,;

o] kirjeldatud reaktsioonide tekkimisel tuleb infusioon viivitamatult katkestada ja alustada
tuleb vajalikku ravi.

o Muugiloajargsed kohustused

Miiugiloa hoidja rakendab ettenahtud aja jooksul jargmisi meetmeid:

Kirjeldus Kuupéev

Alfaelosulfaasi pikaajalise ohutuse ja efektiivsuse hindamiseks Uuringu

IVA-tiipi mukopoliisahharidoosi haigusregistri loomine IGpparuande
esitamine:
maérts 2025
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111 LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Vimizim 1 mg/ml infusioonilahuse kontsentraat
alfaelosulfaas

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks viaal sisaldab 5 mg alfaelosulfaasi 5 ml lahuses (1 mg/ml).

3. ABIAINED

Naatriumatsetaattrihtidraat;
Naatriumdivesinikfosfaatmonohiidraat;
Arginiinvesinikkloriid,;

Sorbitool;

Polisorbaat 20;

Sustevesi

Lisateabe saamiseks lugege pakendi infolehte.

‘ 4, RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

infusioonilahuse kontsentraat
1 viaal
5mg/5mi

| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Ainult Uhekordseks kasutamiseks
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Intravenoosne infusioon parast manustamiskdlblikuks muutmist

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja k&ttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kilmkapis
Mitte lasta kiilmuda
Hoida originaalmahutis valguse eest kaitstult

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMIPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

BioMarin Europe Limited
164 Shaftesbury Avenue
London, WC2H 8HL
Uhendkuningriik

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/14/914/001

13.  PARTII NUMBER

Partii nr;

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Pdhjendus Braille mitte lisamiseks

18



MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

5ml VIAAL

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Vimizim 1 mg/ml steriilne kontsentraat
alfaelosulfaas
i.v. parast lahjendamist

| 2. MANUSTAMISVIIS

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

3.  KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

‘ 5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

5mg/5ml

6. MUU
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Vimizim 1 mg/ml infusioonilahuse kontsentraat
alfaelosulfaas

WV Kiesoleva ravimi suhtes kohaldatakse taiendavat jarelevalvet, mis vdimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teavitades ravimi k&igist vBimalikest kdrvaltoimetest.
Korvaltoimetest teavitamise kohta vt 18ik 4.

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arstiga.

- Kui teil tekib tkskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arstiga. Kérvaltoime véib olla ka
selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 18ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Vimizim ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Vimizimi kasutamist
Kuidas Vimizimi kasutada

Vaimalikud kdrvaltoimed

Kuidas Vimizimi séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

IR N

1. Mis ravim on Vimizim ja milleks seda kasutatakse

Vimizim sisaldab enstiiim alfaelosulfaasi, mis kuulub enstiiimi asendusravis kasutatavate ravimite
rihma. Vimizimi kasutatakse taiskasvanute ja laste ravimiseks, kellel on IVA-tiiupi
mukopoliisahharidoos (MPS IVA ehk Morquio A sindroom).

IVA-tiupi mukopolisahharidoosiga inimestel puudub tdielikult ensiiim N-atsetiitlgalaktoosamiin-6-
sulfataas vOi seda on liiga vahe. See enstiim lagundab kehas teatud aineid (nditeks kerataansulfaati),
mida leidub keha paljudes kudedes, muu hulgas kbhredes ja luudes. Seetdttu ei lagunda ega té6tle
organism neid aineid nii, nagu peaks. Ained kogunevad kudedesse, mis hairib nende normaalset
talitlust ning pdhjustab 1VVA-tlipi mukopolisahharidoosi sumptomeid, néiteks kdndimishéireid,
hingamisprobleeme, lihikest kasvu ja kuulmiskadu.

Vimizimi toimemehhanism

See ravim asendab looduslikku ensiilimi N-atsetiililgalaktoosamiin-6-sulfataasi, mille vaegus on
IVA-tiupi mukopolisahharidoosiga patsientidel. Tdestatud on, et ravi parandab kéndimist ja
véhendab kerataansulfaadi sisaldust kehas. See ravim vdib leevendada I\VVA-tulpi
mukopoliisahharidoosi simptomeid.

2. Mida on vaja teada enne Vimizimi kasutamist

Teile ei tohi Vimizimi manustada
- kui teil on esinenud eluohtlikke allergilisi reaktsioone alfaelosulfaasile v6i selle ravimi mis tahes
koostisosadele (loetletud I8igus 6).

Hoiatused ja ettevaatusabindud

- Kui teid ravitakse Vimizimiga, vdivad teil tekkida infusioonireaktsioonid. Infusioonireaktsioon on
mis tahes kbrvaltoime, muu hulgas allergiline reaktsioon, mis tekib infusiooni ajal v6i infusioonile
jargneva péeva jooksul (vt 16ik 4 ,,VV8imalikud kdrvaltoimed”). Kui teil tekib méni selline
reaktsioon, peate viivitamatult votma tihendust oma arstiga.
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- Kui teil tekib infusiooni ajal allergiline reaktsioon, vdib teie arst infundeerimist aeglustada voi
infusiooni katkestada. Teie arst v8ib allergiliste reaktsioonide leevendamiseks anda teile ka
lisaravimeid.

- Kui tunnete seljavalu voi kate voi jalgade tuimust voi teil tekib uriini- v8i roojapidamatus, peate
viivitamatult vétma Uhendust oma arstiga. Need probleemid v6ivad olla osa haigusest ja nende
pbhjuseks vdib olla surve seljaajule.

Muud ravimid ja Vimizim
Teatage oma arstile, kui te votate voi olete hiljuti votnud vGi kavatsete votta mis tahes muid ravimeid.

Rasedus, imetamine ja viljakus

Teile ei tohi Vimizimi raseduse ajal manustada, kui see ei ole hadavajalik. Ei ole teada, kas Vimizim
eritub rinnapiima. Kui imetate, tehke koos oma arstiga kindlaks, kas kasu Vimizimi manustamisest on
suurem kui vBimalik risk vastsiindinule. Ei ole teada, kas Vimizim mdjutab viljakust. Loomkatsetes ei
ole mdju viljakusele tdheldatud.

Autojuhtimine ja masinatega to6tamine

Madningate patsientide puhul on teatatud pearinglusest Vimizimi infusiooni ajal. Teatage oma arstile,
kui tunnete péarast infusiooni peapdoritust, eeskétt enne autojuhtimist vdi mis tahes masinatega
todtamist, mil peap6oritus voib olla ohtlik.

Vimizim sisaldab naatriumi ja sorbitooli
Iga 5 ml viaal sisaldab 8 mg naatriumi. Patsiendid, kes on reguleeritud naatriumisisaldusega dieedil,
peavad seda arvesse vétma.

Iga viaal sisaldab ka 100 mg sorbitooli (E420). Kui teie arst on teile delnud, et teil on teatud suhkrute
talumatus, vdtke enne selle ravimi saamist (ihendust oma arstiga.

3. Kuidas Vimizimi kasutada
Arst vOi meditsiiniéde manustab teile Vimizimi veresoonde infundeerimise teel.

Ravimit tuleb enne manustamist lahjendada. Arst v6i meditsiinidde annab teile enne ravi allergiliste
reaktsioonide vahendamiseks teatud ravimeid ja teile vbidakse anda ka ravimeid, mis aitavad alandada
palavikku.

Annus

Teile manustatav annus soltub teie kehakaalust. Soovitatav annustamisskeem tdiskasvanutele ja lastele
on 2 mg kehakaalu 1 kg kohta, mis manustatakse (ks kord néadalas tilgutiga veeni (intravenoosse
infusioonina). lga infusioon kestab ligikaudu neli tundi. Ravi Vimizimiga vdib alustada vdimalikult
varajases nooruses ja ravim on moeldud pikaajaliseks kasutamiseks.

Kui teil on lisakusimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti v6i meditsiiniGega.

4. Voimalikud kérvaltoimed
Nagu kdik ravimid, vdib ka see ravim pdhjustada kérvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.

Peamiselt on patsientidel k@rvaltoimeid tdheldatud ravimi manustamise ajal v3i vahetult pérast seda
(»infusioonireaktsioonid™). Kdige raskemad korvaltoimed olid raskekujulised allergilised reaktsioonid
(esinevad aeg-ajalt ja vBivad esineda kuni ihel inimesel 100-st) ja kerge v8i mdddukas oksendamine
(esineb véga sageli ja vGib esineda rohkem kui ihel inimesel 10-st). Raskete allergiliste reaktsioonide
simptomite hulka kuuluvad 6hupuudus, hingeldamine v&i hingamisraskused, néo, huulte, keele vdi
muude kehaosade turse, nahalddve, stigelus vdi ndgestobi. Kui teil tekib mdni selline reaktsioon,
teavitage viivitamatult oma arsti. Teile antakse lisaravimeid, mis leevendavad rasket allergilist
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reaktsiooni (néiteks antihistamiinid ja/vdi kortikosteroidid) voi alandavad palavikku
(antiplreetikumid).

Véga sagedate kdrvaltoimete hulka kuuluvad infusioonireaktsioonide simptomid, nditeks peavalu,
iiveldus, palavik, kiilmavarinad ja kdhuvalu. Muud véga sagedad kdrvaltoimed on kdhulahtisus,
suuddne ja neelu piirkonna valu, pearinglus ning dhupuudus.

Sagedad kdrvaltoimed (v6ivad esineda kuni hel inimesel 10-st) on lihasvalu ja allergilised
reaktsioonid.

Kdorvaltoimetest teavitamine

Kui teil tekib tksk6ik milline kGrvaltoime, pidage nGu oma arsti v8i meditsiinidega. Kdrvaltoime v6ib
olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest vdite ka ise teavitada riikliku
teavitussiisteemi, mis on loetletud V lisas, kaudu. Teavitades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Vimizimi séilitada
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kattesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit parast kdlblikkusaega, mis on margitud karbil ja viaalil parast tahist
~EXP”. Kdlblikkusaeg viitab selle kuu viimasele paevale.

Avamata viaalid:
Hoida kiillmkapis (2°C...8°C).
Mitte lasta kiilmuda.

Hoida originaalmahutis valguse eest kaitstult.
Arge kasutage Vimizimi, kui see sisaldab nihtavaid osakesi.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejaatmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas havitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Vimizim sisaldab

- Toimeaine on alfaelosulfaas. Uks milliliiter kontsentraati sisaldab 1 mg alfaelosulfaasi. Iga 5 ml
viaal sisaldab 5 mg alfaelosulfaasi.

- Teised koostisosad on naatriumatsetaattrihidraat, naatriumdivesinikfosfaatmonohiidraat,
arginiinvesinikkloriid, sorbitool, polusorbaat 20 ja slstevesi (vt 18ik 2, jaotis ,,Vimizim sisaldab
naatriumi ja sorbitooli”).

Kuidas Vimizim vélja néaeb ja pakendi sisu
Vimizim on saadaval infusioonilahuse kontsentraadina. Labipaistev vdi kergelt veiklev ja varvitu voi
helekollane kontsentraat ei tohi sisaldada nahtavaid osakesi.

Pakendi suurus: tiks 5 ml viaal.

Muugiloa hoidja
BioMarin Europe Limited
164 Shaftesbury Avenue
London, WC2H 8HL
Uhendkuningriik
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Tootja

BioMarin Manufacturing Ireland Limited
Shanbally, Ringaskiddy

County Cork

lirimaa

Infoleht on viimati uuendatud

Tdapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.
Samuti on seal viited teistele kodulehtedele harvaesinevate haiguste ja ravi kohta.

< >
Jargmine teave on ainult tervishoiutdotajatele:

Vimizimi ei tohi infundeerimiseks segada teiste ravimitega, vélja arvatud nendega, mis on loetletud
allpool.

Vimizimi iga viaal on mdeldud ainult Gihekordseks kasutamiseks. Infusioonilahuse kontsentraati tuleb
lahjendada naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) infusioonilahusega aseptilistes tingimustes. Lahjendatud
Vimizimi lahus manustatakse patsientidele infusioonikomplekti abil. Kasutada vdib
infusioonikomplekti, millel on voolikusisene 0,2 um filter.

Kasutamata ravim voi jadtmematerjal tuleb havitada vastavalt kohalikele nduetele.
Ettevalmistused Vimizimi infusiooniks (rakendage aseptilist tehnikat)

Madrake konkreetse patsiendi kaalu p6hjal kindlaks lahjendatavate viaalide arv. V6tke viaalid
kiilmkapist enne lahjendamist vélja, et need soojeneksid temperatuurile 23°C...27°C. Arge kuumutage
viaale ega pange neid mikrolaineahju. Soovitatav annus on 2 mg kehakaalu 1 kg kohta, mis
manustatakse (iks kord nidalas tilgutiga veeni (intravenoosse infusioonina). Uhele infusioonile kulub
ligikaudu neli tundi.

Enne lahjendamist tuleb iga viaali kontrollida osakeste ja varvuse muutuse suhtes. Labipaistev voi
kergelt veiklev ja varvitu vdi helekollane lahus ei tohi sisaldada ndhtavaid osakesi. Arge raputage
viaale.

Eemaldage 100 ml v&i 250 ml mahutavusega infusioonikotist naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%)
infusioonilahuse dravisatav kogus, mis on vordne lisatava Vimizimi kogusega. Kui Vimizimi
manustatakse vahem kui 25 kg kaaluvale patsiendile, ei tohi ravimit lahjendada suuremas kui 100 ml
mahutavas naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) infusioonilahuse infusioonikotis.

Kui ravim on lahjendatud 100 ml naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) infusioonilahusega, peab
infundeerimise algkiirus olema 3 ml tunnis. Infusioonikiirust suurendatakse iga 15 minuti jérel
alljargnevalt: algkiirus tostetakse esmalt kiirusele 6 ml tunnis, seejérel suurendatakse kiirust iga
15 minuti jarel 6 ml/h v8rra, kuni joutakse maksimaalse Kiiruseni 36 ml tunnis.

Kui ravim on lahjendatud 250 ml naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) infusioonilahusega, peab
infundeerimise algkiirus olema 6 ml tunnis. Infusioonikiirust suurendatakse iga 15 minuti jérel
alljargnevalt: algkiirus tostetakse esmalt kiirusele 12 ml tunnis, seejarel suurendatakse Kiirust iga
15 minuti jarel 12 ml/h vdrra, kuni joutakse maksimaalse kiiruseni 72 ml tunnis.
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Patsiendi | Infundeeritav | 1.samm: | 2.samm: | 3.samm: | 4.samm: | 5.samm: | 6.samm: 7. samm:
kaal (kg) koguhulk infusiooni 15- 30- 45— 60- 75— 90+ minutit
(ml) algkiirus | 30 minutit | 45 minutit | 60 minutit | 75 minutit | 90 minutit (ml/h)
0- (ml/h) (ml/h) (ml/h) (ml/h) (ml/h)
15 minutit
(ml/h)
<25 100 3 6 12 18 24 30 36
>25 250 6 12 24 36 48 60 72

Infusioonikiirust vdib suurendada, l&htudes patsiendi infusioonitaluvusest.

Vimizimi kogus tuleb lisada naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) infusioonilahusesse aeglaselt.

Keerake enne infundeerimist ettevaatlikult infusioonikotti, et lahjendatud lahus seguneks.

Lahjendatud lahust tuleb enne kasutamist kontrollida visuaalselt osakeste suhtes. Arge kasutage, kui
lahuse vérvus on muutunud vdi kui selles on osakesi.

Lahjendatud ravim tuleb kohe dra kasutada. Kui ravimit ei kasutata kohe, on kélblikkusaeg ja
séilitustingimused kasutaja vastutusel, ega tohiks tavaliselt (letada 24 tundi temperatuuril 2°C kuni
8°C, millele jargneb manustamiseks mdeldud aeg maksimaalselt 24 tundi temperatuuril 23°C kuni

27°C.
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