ANEXO 1

FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO



1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Fasturtec 1,5 mg/ml polvo y disolvente para concentrado para solucion para perfusion.

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Fasturtec es un enzima recombinante urato-oxidasa obtenida a partir de una cepa de Saccharomyces
cerevisiae genéticamente modificada. Rasburicasa es una proteina tetramérica con subunidades
idénticas con un peso molecular de aproximadamente 34 kDa.

Después de la reconstitucion, 1 ml de concentrado de Fasturtec contiene 1,5 mg de rasburicasa.

1 mg corresponde a 18,2 UAE*.

*Una Unidad de Actividad Enzimatica (UAE) corresponde a la actividad del enzima que transforma
un umol de acido urico en alantoina por minuto en las siguientes condiciones: +30 °C + 1 °C tamp6n

TEA pH 8.9.

Excipiente(s) con efecto conocido:
Cada vial de 1,5 mg/ml contiene 0,091 mmol de sodio, es decir 2,1 mg de sodio, y el vial de 7,5 mg/5
ml contiene 0,457 mmol de sodio, es decir 10,5 mg de sodio.

Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Polvo y disolvente para concentrado para solucion para perfusion (polvo para concentrado estéril).

El polvo es blanco o blanquecino, de aspecto aglomerado o no.

El disolvente es un liquido transparente e incoloro.

4.  DATOS CLINICOS

4.1. Indicaciones terapéuticas

Tratamiento y profilaxis de la hiperuricemia aguda para prevenir la insuficiencia renal aguda en
adultos, nifios y adolescentes (de entre 0 y 17 afios) con neoplasia hematologica maligna, con elevada

carga tumoral y riesgo de lisis o reduccion tumoral rapidas al inicio de la quimioterapia.

4.2. Posologia y forma de administracion

Posologia
Fasturtec solo se debe utilizar antes y durante el inicio de la quimioterapia, dado que actualmente no

existen suficientes datos como para recomendar ciclos multiples de tratamiento.
La dosis recomendada de Fasturtec es de 0,20 mg/kg/dia. Fasturtec se administra una vez al dia en una
perfusion intravenosa en 50 ml de solucion de cloruro sédico al 9 mg/ml (0,9%) durante 30 minutos

(ver seccion 6.6).

La duracion del tratamiento con Fasturtec puede ser de hasta 7 dias, la duracion exacta se debe basar
en el control adecuado de los niveles séricos de acido urico y en el criterio médico.

Poblacion pediatrica



Como no es necesario ningun ajuste, la dosis recomendada es de 0,20 mg/kg/dia.

Poblaciones especiales
Pacientes con insuficiencia renal o hepatica: no es necesario ajustar la dosis.

Forma de administracion
Fasturtec se debe administrar bajo supervision de un médico cualificado en quimioterapia de
neoplasias hematologicas.

La administracion de rasburicasa no requiere cambiar el horario o la pauta de inicio de la
quimioterapia citorreductora.

La solucion de rasburicasa se debe perfundir durante 30 minutos. La solucion de rasburicasa se debe
perfundir por una via diferente a la utilizada para la perfusion de los quimioterapicos para evitar
cualquier incompatibilidad de los medicamentos. Si no se puede utilizar una via alternativa, la via se
debe lavar con solucion salina entre la perfusion de quimioterapicos y la de rasburicasa. Para las
instrucciones de reconstitucion y dilucion del medicamento antes de la administracion, ver seccion 6.6.

Dado que la rasburicasa puede degradar el acido urico in vitro, se deben tomar precauciones especiales
durante la manipulacion de la muestra para determinacion del 4cido urico en el plasma, ver seccion
6.6.

4.3 Contraindicaciones

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccion 6.1.
Deficiencia de GOPDH y otros trastornos metabdlicos celulares que se conoce que causan anemia
hemolitica.

El peroxido de hidrégeno es un subproducto derivado de la conversion del acido trico en alantoina.
Por tanto, para evitar una posible anemia hemolitica inducida por el peroxido de hidrégeno, la
rasburicasa esta contraindicada en pacientes con estos trastornos.

4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

Rasburicasa, como otras proteinas, tiene potencial para inducir respuestas alérgicas en seres humanos,
tales como anafilaxis, incluyendo shock anafilactico, con potencial desenlace mortal. La experiencia
clinica con Fasturtec demuestra que los pacientes se deben monitorizar estrechamente por aparicion de
reacciones adversas de tipo alérgico, especialmente reacciones graves de hipersensibilidad incluyendo
anafilaxia (ver seccion 4.8). En caso de reaccion alérgica grave, el tratamiento debe ser interrumpido
de inmediato y permanentemente y se debe iniciar una terapia adecuada.

Se deben tomar precauciones especiales en pacientes con antecedentes de alergia atopica.

Actualmente no hay suficientes datos en pacientes que hayan sido tratados repetidamente con
Fasturtec como para recomendar multiples ciclos de tratamiento. Se han detectado anticuerpos anti-
rasburicasa tras el tratamiento en pacientes y en voluntarios sanos.

Se han notificado casos de metahemoglobinemia en pacientes que recibian tratamiento con Fasturtec.
Se debe interrumpir el tratamiento con Fasturtec de inmediato y permanentemente en los pacientes que
hayan desarrollado metahemoglobinemia, y se deben iniciar medidas adecuadas (ver seccion 4.8).

Se han notificado casos de hemolisis en pacientes que recibian tratamiento con Fasturtec. En este caso,
el tratamiento debe ser interrumpido de inmediato y permanentemente y se deben iniciar las medidas
adecuadas (ver seccion 4.8).

La administracion de Fasturtec reduce los niveles de acido trico por debajo de los niveles normales;
por este mecanismo se reduce el riesgo de desarrollar un fallo renal causado por la precipitacion de
cristales de acido urico en los tibulos renales derivada de la hiperuricemia. La lisis tumoral puede
también provocar hiperfosfatemia, hiperpotasemia e hipocalcemia. Fasturtec no es directamente



efectivo en el tratamiento de estas anomalias. Por tanto, los pacientes deben ser estrechamente
monitorizados.

Fasturtec no ha sido investigado en pacientes con hiperuricemia relacionada con enfermedades
mieloproliferativas.

Para asegurar una determinacion exacta del acido turico en plasma durante el tratamiento con
Fasturtec, se debe seguir un procedimiento estricto de manipulacion de muestras (ver seccion 6.6).

Este medicamento contiene hasta 10,5 mg de sodio por vial, equivalente al 0,53% de la ingesta
maxima diaria 2 g de sodio recomendada por la OMS para un adulto.

Trazabilidad
Con objeto de mejorar la trazabilidad de los medicamentos bioldgicos, el nombre y el numero de lote
del medicamento administrado deben estar claramente registrados.

4.5 Interacciéon con otros medicamentos y otras formas de interacciéon

No se han realizado estudios de interacciones. Al ser la rasburicasa una enzima, seria un candidato
poco probable para las interacciones farmacologicas.

4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo

No hay datos del uso de la rasburicasa en mujeres embarazadas. No se pudieron interpretar los
resultados en los estudios preclinicos a causa de la presencia de urato oxidasa endogena en los
modelos estdndar con animales. Fasturtec solo debe usarse durante el embarazo si fuera estrictamente
necesario, debido a que no se puede descartar los efectos teratogénicos de la rasburicasa.

No se recomienda el uso de Fasturtec en mujeres en edad fértil que no utilicen un método
anticonceptivo.

Lactancia

Se desconoce si la rasburicasa se excreta en la leche materna. Como proteina, la dosis que se espera
que pase a lactantes es muy baja. Durante el tratamiento con Fasturtec, se debe valorar la ventaja de la
lactancia frente al riesgo potencial para el lactante.

Fertilidad
No hay datos sobre el efecto de la rasburicasa en la fertilidad.

4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
No se han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.
4.8 Reacciones adversas

Resumen del perfil de seguridad

Fasturtec se administra concomitantemente como tratamiento de soporte de la quimioterapia
citorreductora de neoplasias malignas avanzadas, por lo que es dificil valorar la causalidad de las
reacciones adversas, debido a la alta incidencia de efectos adversos esperados tanto por la enfermedad
subyacente como por el tratamiento concomitante.

Las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia fueron nauseas, vomitos, cefalea, fiebre, y
diarrea.

En ensayos clinicos, los trastornos hematoldgicos tales como hemolisis, anemia hemolitica y
metahemoglobinemia fueron poco frecuentemente causados por Fasturtec. Se han observado, en
algunas poblaciones de riesgo tal como la de los pacientes con deficiencia en G6PDH, casos de
anemia hemolitica o metahemoglobinemia, debido a que en la conversion enzimatica del 4cido trico



en alantoina por la rasburicasa se produce perdxido de hidrogeno.

Se enumeran las reacciones adversas posiblemente atribuibles a Fasturtec notificadas en los ensayos
clinicos, segun el sistema de clasificacion de 6rganos y por frecuencia. Las frecuencias se definen
utilizando la siguiente convencion MedDRA: muy frecuentes (>1/10); frecuentes (> 1/100 a < 1/10),
poco frecuentes (= 1/1.000 a < 1/100), raras (=1/10.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.000), frecuencia
no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles).

Listado tabulado de las reacciones adversas

Clasificacion de
organos del
sistema
MedDRA

Muy
frecuentes

Frecuentes

Poco frecuentes

Raras

Frecuencia
no conocida

Trastornos de la
sangrey del
sistema linfatico

- Hemolisis

- Anemia hemolitica

- Metahemoglobinemi
a

Trastornos del
sistema
inmunolégico

-Alergia /
reacciones
alérgicas
(erupciones
cutaneas y
urticaria)

- Reacciones graves de
hipersensibilidad

Anafilaxis

- Shock
anafilactico*

Trastornos del
sistema nervioso

- Cefaleat+

- Convulsion**

-Contraccion
muscular

involuntaria
%%

Trastornos
vasculares

- Hipotension

Trastornos
respiratorios,
toracicos y
mediastinicos

- Boncoespasmo

-Rinitis

Trastornos
gastrointestinales

- Diarrea+

- Vomitos+
+

- Nauseas+
+

Trastornos
generales y
alteraciones en el
lugar de
administracion

- Fiebre++

* Shock anafilactico con potencial desenlace mortal
ok Derivados de la experiencia poscomercializacion
+ Poco frecuente G3/4
++ Frecuente G3/4

Las reacciones adversas se enumeran en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de

frecuencia.

Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional
de notificacion incluido en el Apéndice V.




4.9 Sobredosis

Segun el mecanismo de accion de Fasturtec, una sobredosis dara lugar a niveles plasmaticos bajos o
no detectables de acido Urico y a un aumento de la produccion de perdxido de hidrogeno. Por tanto, si
se sospecha que un paciente haya podido recibir una sobredosis, se debe monitorizar la aparicion de
hemolisis y se deben iniciar medidas generales de soporte, ya que no se ha identificado ningun
antidoto especifico para Fasturtec.

5.  PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propiedades farmacodindamicas

Grupo farmacoterapéutico: Agentes detoxificantes para tratamientos antineoplasicos, codigo ATC:
VO3AFO07.

Mecanismo de accion

En seres humanos, el acido trico es el ultimo producto de la via catabolica de las purinas. El aumento
agudo de los niveles plasmaticos de acido urico durante la quimioterapia citorreductora que conlleva
una lisis masiva de células tumorales puede conducir a la insuficiencia e incluso fallo renal, debido a
la precipitacion de cristales de acido trico en los tiibulos renales. La rasburicasa es un agente
uricolitico de elevada potencia que cataliza la oxidacion enzimatica del 4cido urico a alantoina, un
producto hidrosoluble, que se excreta facilmente por via renal.

La oxidacion enzimatica del acido trico conduce a la formacion estequiométrica de peroxido de
hidrégeno. El incremento de peroxido de hidrogeno por encima de los niveles normales puede ser
eliminado por antioxidantes enddgenos y inicamente se incrementa el riesgo en pacientes con
hemolisis por déficit de GOPDH y en pacientes con anemia congénita.

En voluntarios sanos, se observé un notable descenso de los niveles plasmaticos de 4cido trico con el
intervalo de dosis entre 0,05 mg/kg y 0,20 mg/kg de Fasturtec.

Eficacia clinica y seguridad

En un ensayo clinico comparativo de fase III aleatorizado, realizado en 52 pacientes pediatricos, 27
pacientes fueron tratados con rasburicasa a la dosis recomendada de 0,20 mg/kg/dia,
intravenosamente, de 4 a 7 dias (< 5 afios: n=11; 6-12 afios: n=11; 13-17 afios: n=5), y 25 pacientes
con dosis diarias de alopurinol oral, de 4 a 8 dias. Los resultados mostraron una accion
significativamente mas rapida de Fasturtec en comparacion con alopurinol. A las 4 horas de la primera
dosis, se observo una diferencia significativa (p < 0,0001) en la variacion porcentual media de las
concentraciones plasmaticas de acido urico desde el nivel basal en el grupo de Fasturtec (-86,0%),
comparado con el grupo de alopurinol (-12,1%).

El tiempo transcurrido hasta la primera normalizacion confirmada de los niveles de acido urico en
pacientes hiperuricémicos es de 4 horas para Fasturtec y de 24 horas para alopurinol. Ademas, este
rapido control del 4cido urico en esta poblacion se acompafia de una mejoria de la funcion renal. A su
vez, ello permite una excrecion eficaz del fosfato sérico, evitando un posterior deterioro de la funcion
renal debido a una precipitacion calcio/fosforo.

En un estudio aleatorizado (1:1:1), multicéntrico, abierto, 275 pacientes adultos con leucemia y
linfoma con riesgo de hiperuricemia y sindrome de lisis tumoral (SLT) fueron tratados con rasburicasa
a dosis de 0,2 mg/kg/dia, intravenosamente, durante 5 dias (brazo A: n=92), rasburicasa a dosis de 0,2
mg/kg/dia, intravenosamente, del dia 1 al dia 3 seguido de alopurinol oral a dosis de 300 mg una vez
al dia del dia 3 al dia 5 (solapandose en el dia 3: rasburicasa y alopurinol administrados por separado
aproximadamente 12 horas) (brazo B: n=92), o alopurinol oral a dosis de 300 mg una vez al dia
durante 5 dias (brazo C: n=91). La velocidad de respuesta del acido trico (proporcion de pacientes con
niveles de acido urico plasmatico < 7,5 mg/dl del dia 3 al dia 7 después del inicio del tratamiento
antihiperuricémico) fue del 87% en el brazo A, 78% en el brazo B, y 66% en el brazo C. la velocidad



de respuesta en el brazo A fue significativamente mayor que en el brazo C (p=0,0009); la velocidad de
respuesta fue mayor para el brazo B comparado con el brazo C aunque esta diferencia no fue
estadisticamente significativa. Los niveles de acido trico fueron <2 mg/dl en el 96% de pacientes en
los dos brazos que contenian rasburicasa y en el 5 % de pacientes en el brazo alopurinol a las 4 horas
de la dosis en el dia 1. Los resultados de seguridad de los pacientes tratados con Fasturtec en el
Estudio EFC4978 fueron consistentes con el perfil de reacciones adversas observadas en estudios
clinicos previos con pacientes predominantemente pediatricos.

En ensayos clinicos pivotales, se trataron 246 pacientes pediatricos (edad media 7 afios, intervalo de 0
a 17) con rasburicasa a dosis de 0,15 mg/kg/dia o 20 mg/kg/dia durante 1 a 8 dias (principalmente de 5
a 7 dias). Los resultados de eficacia en 229 pacientes evaluables mostraron una tasa de respuesta total
(normalizacion en plasma de los niveles de acido tirico) del 96,1%. Los resultados de seguridad en 246
pacientes fueron consistentes con el perfil de reacciones adversas en la poblacion total.

En estudios de seguridad a largo plazo, un analisis de datos de 867 pacientes pediatricos(edad media
7,3 afios, intervalo de 0 a 17) tratados con rasburicasa a 0,20 mg/kg/dia durante 1 a 24 dias
(principalmente de 1 a 4 dias) mostrd conclusiones consistentes con los ensayos clinicos pivotales en
términos de eficacia y seguridad.

5.2 Propiedades farmacocinéticas

La farmacocinética de rasburicasa se evalud tanto en pacientes pediatricos como en adultos, con
leucemia, linfoma u otras neoplasias hematologicas malignas.

Absorcion

Después de una perfusion de rasburicasa a una dosis de 0,20 mg/kg/dia, las concentraciones en el
estado estacionario se alcanzan a los 2 - 3 dias. Se observo un acumulacion minima de rasburicasa (<
1,3 veces) entre los dias 1 y 5 de dosificacion.

Distribucion
El rango del volumen medio de distribucion es de 110 - 127 ml/kg en pacientes pediatricos y de 75,8 a
138 ml/kg en pacientes adultos, respectivamente, lo cual es similar al volumen vascular fisiologico.

Metabolismo

La rasburicasa es una proteina, y por tanto: 1) no se espera que se una a proteinas, 2) se espera que la
degradacion metabolica siga la ruta de degradacion metabdlica de otras proteinas, es decir hidrolisis
péptica, 3) es poco probable que sea candidata para interacciones medicamento-medicamento.

Eliminacién

El aclaramiento renal fue de aprox. 3,5 ml/h/kg. La semivida terminal media fue similar entre
pacientes pediatricos y adultos y vario de 15,7 a 22,5 horas. El aclaramiento renal es mayor (aprox.
35%) y, por consiguiente, la exposicion sistémica mas baja en nifios y adolescentes que en adultos. La
eliminacion renal de la rasburicasa esta considerada como una via de eliminacion minoritaria.

Poblaciones especiales

En adultos (> 18 afios), la edad, sexo, enzimas hepaticas basales y aclaramiento de creatinina no
tuvieron impacto en la farmacocinética de la rasburicasa. Un estudio cruzado de comparacion reveld
que después de la administracion de rasburicasa a 0,15 0 0,20 mg/kg, los valores medios geométricos
de aclaramiento normalizado al peso corporal fue aproximadamente un 40% mas bajo en japoneses
(n=20) que en caucasicos (n=26).

Puesto que se prevé que el metabolismo ocurra por hidrélisis péptica, la insuficiencia hepatica no
deberia afectar a la farmacocinética de la rasburicasa.

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad

Los datos de los estudios no clinicos no muestran riesgos especiales para los seres humanos segtn los
estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad de dosis repetidas y genotoxicidad.



La presencia de urato-oxidasa endogena en los modelos animales estandar dificulta la interpretacion
de los resultados de los estudios no clinicos.

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes

Polvo:

alanina

manitol

fosfato disddico dodecahidrato
fosfato disodico dihidrato
dihidrégeno fosfato sddico dihidrato

Disolvente:
poloxamero 188
agua para preparaciones inyectables

6.2 Incompatibilidades

Este producto no se debe mezclar con otros, excepto con los mencionados en la seccion 6.6.

La solucion de rasburicasa se debe perfundir por una via diferente a la utilizada para la perfusion de
los agentes quimioterapéuticos para evitar cualquier tipo de incompatibilidad. Si no se puede utilizar
una via alternativa, la via se debe lavar con solucion salina entre la perfusion de agentes
quimioterapéuticos y la de rasburicasa.

No se debe utilizar ningun filtro durante la perfusion.

No se debe utilizar ninguna solucién de glucosa para dilucion, debido a la potencial incompatibilidad.

6.3 Periodo de validez

3 afos.

Se recomienda el uso inmediato después de la reconstitucion o dilucion. No obstante, se ha
demostrado que la estabilidad, tanto después de la reconstitucion como de la dilucion, es de 24 horas
entre +2°C y +8°C.

6.4 Precauciones especiales de conservacion

Polvo en vial: conservar en nevera (entre 2°C y 8°C).

No congelar.

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la luz.

Para las condiciones de conservacion después de la reconstitucion o dilucion del medicamento, ver
seccion 6.3.

6.5 Naturaleza y contenido del envase

Fasturtec se presenta en envases con:

3 viales de 1,5 mg de rasburicasa 'y 3 ampollas de 1 ml de disolvente. El polvo se presenta en viales de
vidrio transparente de 2 ml o 3 ml (tipo I) con un tapon de caucho y el disolvente en una ampolla de
vidrio transparente (tipo I) de 2 ml.

1 vial de 7,5 mg de rasburicasa y 1 ampolla de 5 ml de disolvente. El polvo se presenta en viales de

vidrio transparente de 10 ml (tipo I) con un tapén de caucho y el disolvente en una ampolla de vidrio
transparente (tipo 1) de 5 ml.



Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de envases.
6.6 Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones

Rasburicasa se debe reconstituir con el volumen completo de la ampolla de disolvente proporcionada
(vial con 1,5 mg de rasburicasa a reconstituir con la ampolla de disolvente de 1 ml; vial con 7,5 mg de
rasburicasa a reconstituir con la ampolla de disolvente de 5 ml). Tras la reconstitucion, se obtiene una
solucién con una concentracion de 1,5 mg/ml de rasburicasa que se tendra que diluir en una solucion
intravenosa de cloruro sodico al 9 mg/ml (0,9%).

Reconstitucion de la solucion:

Afadir el contenido de una ampolla de disolvente al vial conteniendo rasburicasa y mezclar girandolo
muy suavemente bajo condiciones asépticas controladas y validadas.

No agitar.

Examinar visualmente antes de su uso. Sélo se deben utilizar las soluciones trasparentes e incoloras,
sin particulas.

De un solo uso. Todo resto de solucién no utilizada debe desecharse.

El disolvente no contiene conservantes, por tanto, la solucion reconstituida se debe diluir bajo
condiciones asépticas controladas.

Dilucion antes de la perfusion:

El volumen requerido de solucion reconstituida depende del peso corporal del paciente. Puede ser
necesario el uso de varios viales para obtener la cantidad de rasburicasa requerida para una
administracion. El volumen requerido de solucion reconstituida, obtenido a partir de uno o varios
viales, se debe diluir posteriormente con una solucion de cloruro de sodio al 9 mg/ml (0,9%) para
obtener un volumen total de 50 ml. La concentracion en rasburicasa de la solucion final para perfusion
depende del peso corporal del paciente.

La solucién reconstituida no contiene conservantes, por tanto, la solucion diluida se debe perfundir
inmediatamente.

Perfusion:
La solucion final se debera perfundir durante 30 minutos.

Manipulacion de las muestras:

En caso de que se tenga que monitorizar los niveles de acido urico, se debe seguir rigurosamente el
siguiente procedimiento de manipulacion de las muestras, para evitar la degradacion del analito ex
vivo. La sangre se debe recoger en tubos prerrefrigerados que contengan heparina como
anticoagulante. Las muestras se deben sumergir en un bafio de agua/hielo. Las muestras de plasma se
deben preparar por centrifugacion en una centrifuga previamente refrigerada (4 °C). Por tltimo, el
plasma se debe mantener en un bafio de agua/hielo y la determinacion del acido trico se debe realizar
en las 4 horas siguientes.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francia



8. NUMERO DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/00/170/001-002

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion: 23 de Febrero de 2001
Fecha de la tltima revalidacion: 9 de Febrero de 2006

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

La informacion detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia
Europea del Medicamento http://www.ema.europa.eu/.



ANEXO II

A. FABRICANTE(S) DEL (DE LOS) PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)
BIOLOGICO(S) Y FABRICANTE(ES) RESPONSABLE(S)
DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

B. CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y
USO

C. OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION



A.  FABRICANTE(S) DEL (DE LOS) PRINCIPIO(S) ACTIVO(S) BIOLOGICO(S) Y
FABRICANTES RESPONSABLE(S) DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre y direccién del (de los) fabricante(s) del (de los) principio(s) activo(s) bioldgico(s)

Sanofi Winthrop Industrie
Route d’Avignon
30390 Aramon

Francia

Nombre y direccién del (de los) fabricante(s) responsable(s) de la liberacion de los lotes

Sanofi S.r.l.

Via Valcanello, 4
03012 Anagni (FR)
Italia

En el prospecto impreso del medicamento debe figurar el nombre y la direccion del fabricante
responsable de la liberacion del lote implicado.

B. CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y USO

Medicamento sujeto a prescripcion médica restringida (Ver Anexo I: Ficha Técnica o Resumen de las
Caracteristicas del Producto, seccion 4.2).

C. OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

No procede.



ANEXO III

ETIQUETADO Y PROSPECTO



A. ETIQUETADO



INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

ENVASE CON 3 VIALES DE POLVO Y 3 AMPOLLAS DE DISOLVENTE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Fasturtec 1,5 mg/ml polvo y disolvente para concentrado para solucion para perfusion.

rasburicasa

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

rasburicasa 1,5 mg/1 ml

La rasburicasa se produce por ingenieria genética en una cepa de Saccharomyces cerevisiae

3. LISTA DE EXCIPIENTES

El polvo también contiene: alanina, manitol, fosfato disédico dodecahidrato, fosfato disdédico
dihidrato, dihidrogeno fosfato sddico dihidrato.

Disolvente: poloxamero 188, agua para preparaciones inyectables.

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Polvo y disolvente para concentrado para solucion para perfusion
3 viales y 3 ampollas

1,5 mg/1 ml

5.  FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.
La reconstitucion debe realizarse con todo el contenido de la ampolla de disolvente de 1 ml

Via intravenosa

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS ESPECIALES, SI ES NECESARIO




8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD
Utilizar inmediatamente después de la reconstitucion o dilucion.

9 CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera
No congelar

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la luz.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES QUE ESTEN DERIVADOS DE SU USO
(CUANDO CORRESPONDA)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francia

| 12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/00/170/001

13. NUMERO DE LOTE

Lote

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

| 16. INFORMACION EN BRAILLE

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D




Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador unico.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC:
SN:
NN:



INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

POLVO/VIAL

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y ViA(S) DE ADMINISTRACION

Fasturtec 1,5 mg/ml polvo para concentrado estéril
rasburicasa
v

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

| 3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

4. NUMERO DE LOTE

Lot

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

1,5 mg

6. OTROS




INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

DISOLVENTE/AMPOLLA

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y ViA(S) DE ADMINISTRACION

Disolvente para rasburicasa 1,5 mg

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

| 3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

4. NUMERO DE LOTE

Lot

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

1 ml

6. OTROS




INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL ACONDICIONAMIENTO EXTERIOR

ENVASE CON 1 VIAL DE POLVO Y 1 AMPOLLA DE DISOLVENTE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Fasturtec 1,5 mg/ml polvo y disolvente para concentrado para solucion para perfusion

rasburicasa

2. PRINCIPIO ACTIVO

rasburicasa 7,5 mg/5 ml

La rasburicasa se obtiene por ingenieria genética en una cepa de Saccharomyces cerevisiae.

3. LISTA DE EXCIPIENTES

El polvo también contiene: alanina, manitol, fosfato disédico dodecahidrato, fosfato disdédico
dihidrato, dihidrogeno fosfato sddico dihidrato.

Disolvente: poloxamero 188, agua para preparaciones inyectables.

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Polvo y disolvente para concentrado para solucion para perfusion
1 vial y 1 ampolla

7,5 mg/5 ml

5.  FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.
La reconstitucion debe realizarse con todo el contenido de la ampolla de disolvente de 5 ml.,

Via intravenosa.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS ESPECIALES, SI ES NECESARIO
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8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD
Utilizar inmediatamente después de la reconstitucion o dilucion.

9 CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera
No congelar

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la luz

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO (CUANDO
CORRESPONDA)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francia

12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/00/170/002

13. NUMERO DE LOTE

Lote

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

‘ 16. INFORMACION EN BRAILLE

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D
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Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador unico.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC:
SN:
NN:
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

POLVO/VIAL

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y ViA(S) DE ADMINISTRACION

Fasturtec 1,5 mg/ml polvo para concentrado estéril
rasburicasa
v

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

| 3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

4. NUMERO DE LOTE

Lot

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

7,5 mg

6. OTROS
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

DISOLVENTE/AMPOLLA

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y ViA(S) DE ADMINISTRACION

Disolvente para rasburicasa 7,5 mg

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

| 3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

4. NUMERO DE LOTE

Lot

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

5 ml

6. OTROS
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B. PROSPECTO
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Prospecto: informacién para el usuario

Fasturtec 1,5 mg/ml polvo y disolvente para concentrado para solucion para perfusion
rasburicasa

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a usar este medicamento, porque

contiene informacién importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Sitiene alguna duda, consulte a su médico, enfermera o farmacéutico del hospital.

- Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, enfermera o farmacéutico del hospital,
incluso si se trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver seccion 4.

Contenido del prospecto:

Queé es Fasturtec y para qué se utiliza

Qué necesita saber antes de empezar a usar Fasturtec
Coémo usar Fasturtec

Posibles efectos adversos

Conservacion de Fasturtec

Contenido del envase e informacion adicional

AN

1. Qué es Fasturtec y para qué se utiliza

Fasturtec contiene como principio activo rasburicasa.

La rasburicasa se utiliza para tratar o prevenir los niveles altos de acido urico en sangre que aparecen
en adultos, nifios y adolescentes (de entre 0 y 17 afios) con alteraciones de las células de la sangre
(enfermedades hematologicas) que van a recibir o que estan recibiendo quimioterapia.

Cuando se administra la quimioterapia, se destruyen las células cancerosas, liberando grandes
cantidades de acido urico al torrente sanguineo.
Fasturtec funciona facilitando la eliminacion del acido urico del cuerpo a través de los rifiones.

2. Qué necesita saber antes de empezar a usar Fasturtec

No use Fasturtec:

- sies alérgico (hipersensible) a la rasburicasa, a otra uricasa o a cualquiera de los demas
componentes de este medicamento incluidos en la seccion 6

- sitiene antecedentes de anemia hemolitica (una enfermedad causada por la destruccion andmala
de glébulos rojos).

Advertencias y precauciones
Consulte a su médico, enfermera o farmacéutico del hospital si tiene antecedentes de alglin tipo de
alergia.

Informe a su médico si alguna vez ha tenido algun tipo de reaccion alérgica con otros medicamentos;
Fasturtec puede provocar reacciones de tipo alérgico como anafilaxis grave incluyendo shock
anafilactico (potencialmente mortal o reacciones alérgicas mortales).

Informe inmediatamente a su médico si nota cualquiera de los siguientes sintomas y podria necesitar
interrumpir el tratamiento:

e hinchazon en la cara, labios, lengua o garganta

e tos o respiracion jadeante

e dificultad para respirar o tragar

e crupcion cutanea, picor o urticaria (erupcion tipo irritacion) en la piel
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Estos podrian ser los primeros sintomas de que esta sucediendo una reaccion alérgica grave. Podria
ser necesario interrumpir su tratamiento con Fasturtec, y podria necesitar tratamientos adicionales.

No se sabe si la posibilidad de desarrollar una reaccion alérgica aumenta si se repite el tratamiento con
Fasturtec.

Si aparecieran trastornos de la sangre en los que se produce una destruccion anémala de globulos rojos
(hemolisis) o niveles anomalos de pigmentos sanguineos (metahemoglobinemia), su médico
interrumpird de forma inmediata y permanente el tratamiento con Fasturtec.

Uso de Fasturtec con otros medicamentos
Informe a su médico si esta utilizando o ha utilizado recientemente cualquier otro medicamento,
incluso los adquiridos sin receta.

Embarazo y lactancia
Informe a su médico si esta, o piensa que pudiera estar embarazada, o si estd amamantando.

Conduccion y uso de maquinas
No hay informacién disponible sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.

Fasturtec contiene sodio
Este medicamento contiene hasta 10,5 mg de sodio (de la sal de mesa/para cocinar) en cada vial. Esto
equivale al 0,53% de la ingesta diaria maxima de sodio recomendada para un adulto.

3. Coémo usar Fasturtec
Fasturtec se administrara antes o durante su tratamiento de quimioterapia.

Fasturtec se inyecta lentamente en vena, durante aproximadamente 30 minutos.

Su dosis se calculara segun el peso corporal.
La dosis recomendada es de 0,20 mg por kg de peso corporal y dia, tanto en nifios como en adultos.

Se administrara una vez al dia, hasta 7 dias.

Durante el tratamiento con Fasturtec, su médico realizara analisis de sangre para comprobar los
niveles de acido urico y decidira cuanto tiempo durara su tratamiento.

Su médico también podria realizarle analisis de sangre para asegurarse que usted no desarrolla ninguna
enfermedad sanguinea.

Si usa mas Fasturtec del que debe

Si esto sucede, el médico realizard un control perioddico riguroso de los gldbulos rojos en sangre y
tratara cualquier sintoma que aparezca.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico, enfermera o
farmacéutico del hospital.

4. Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, Fasturtec puede producir efectos adversos, aunque no todas las
personas los sufran.

Fasturtec se administrara al mismo tiempo que otros medicamentos que también podrian causar

efectos adversos.

Si de repente nota:
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- hinchazon en la cara, labios, lengua u otra parte de su cuerpo

- dificultad en la respiracion, respiracion jadeante o problemas al respirar

- erupcion cutanea, picor o urticaria.

Informe inmediatamente a su médico, enfermera o farmacéutico del hospital ya que estos
sintomas pueden ser sefial de una reacciéon alérgica grave (anafilaxis). Estos efectos aparecen de
forma rara (pueden afectar hasta 1 de cada 1.000 pacientes).

Efectos adversos muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 pacientes):
- diarrea

- vOmitos

- nauseas

- dolor de cabeza

- fiebre.

Efectos adversos frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 pacientes):
- reacciones alérgicas, principalmente erupciones cutaneas y urticaria.

Efectos adversos poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 pacientes):

- reacciones graves de hipersensibilidad, como anafilaxis (raro) incluyendo shock anafilactico
(frecuencia no conocida) que podria ser mortal

- presion sanguinea baja (hipotension)

- respiracion jadeante o dificultad respiratoria (broncoespasmo)

- alteraciones sanguineas tales como problemas en los que los globulos rojos son destruidos de
forma anémala (hemolisis), destruidos (anemia hemolitica), o hay niveles anémalos de pigmentos
en la sangre (metahemoglobinemia)

- ataques (convulsion).

Efectos adversos raros (pueden afectar hasta 1 de cada 1.000 pacientes):
- goteo de nariz o congestion nasal, estornudos, presion en la cara o dolor (rinitis).

Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles):
- movimientos musculares involuntarios (contraccién involuntaria del musculo).

Si aprecia cualquiera de estos efectos adversos, informe a su médico, enfermera o farmacéutico del
hospital.

Comunicacion de efectos adversos
Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico, enfermera o farmacéutico del
hospital, incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También

puede comunicarlos directamente a través del sistema nacional de notificacion incluido en el Apéndice

V. Mediante la comunicacion de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas
informacion sobre la seguridad de este medicamento.

5. Conservacion de Fasturtec
Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en el envase después de
CAD. La fecha de caducidad es el altimo dia del mes que se indica.

Conservar en nevera (entre 2°C y 8°C).
No congelar.

Conservar en el embalaje original para protegerlo de la luz.
No utilice este medicamento si observa que la solucion no es transparente y/o contiene particulas.

6. Contenido del envase e informacion adicional
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Composicion de Fasturtec

- El principio activo es rasburicasa 1,5 mg/ml. La rasburicasa se obtiene por ingenieria genética en
un microorganismo denominado Saccharomyces cerevisiae.

- Los demas componentes del polvo son: alanina, manitol, fosfato disodico dodecahidrato, fosfato
disodico dihidrato, dihidroégeno fosfato sddico dihidrato.

- Los demas componentes del disolvente son: poloxamero 188, agua para preparaciones inyectables.

Aspecto del producto y contenido del envase

Fasturtec se presenta como un polvo para concentrado para solucion para perfusion (polvo para
concentrado estéril) con un disolvente.

El polvo es blanco o blanquecino, de aspecto aglomerado o no.

El disolvente es un liquido transparente e incoloro.

Envase con 3 viales de 1,5 mg de rasburicasa y 3 ampollas de 1 ml de disolvente. El polvo se presenta
en viales de vidrio transparente de 2 ml o 3 ml con un tapéon de caucho y el disolvente en una ampolla
de vidrio transparente de 2 ml.

Envase de 1 vial de 7,5 mg de rasburicasa y 1 ampolla de 5 ml de disolvente. El polvo se presenta en
viales de vidrio transparente de 10 ml con un tapén de caucho y el disolvente en 1 ampolla de vidrio
transparente de 5 ml.

Puede que solamente estén comercializados algunos tamaiios de envase.

Titular de la autorizacion de comercializacion
Sanofi Winthrop Industrie

82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francia

Responsables de la fabricaciéon
Sanofi S.r.I.

Via Valcanello, 4

03012 Anagni (FR)

Italia

Pueden solicitar mas informacion respecto a este medicamento dirigiéndose al representante local del
titular de la autorizacion de comercializacion.

Belgié/Belgique/ Belgien Luxembourg/Luxemburg
Sanofi Belgium Sanofi Belgium

Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00 Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00 (Belgique/Belgien)
bouarapus Magyarorszag

Swixx Biopharma EOOD sanofi-aventis zrt.

Ten.: +359 (0)2 4942 480 Tel.: +36 1 505 0050
Ceska republika Malta

Sanofi s.r.o. Sanofi S.r.l.

Tel: +420 233 086 111 Tel: +39 02 39394275
Danmark Nederland

Sanofi A/S Sanofi B.V.

TIf: +45 45 16 70 00 Tel: + 31 (0)20 245 4000
Deutschland Norge

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH sanofi-aventis Norge AS
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Tel.: 0800 04 36 996
Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 70 13

Eesti
Swixx Biopharma OU
Tel: +372 640 10 30

EArada
Sanofi-Aventis Movonpdécmnn AEBE
TnA: +30 210 900 16 00

Espaiia
sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

France
Sanofi Winthrop Industrie
Tél: 0 800 222 555

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

Hrvatska
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500

Ireland
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +353 (0) 1 403 56 00

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
sanofi S.r.l.
Tel 800.536389

Kvnpog
C.A. Papaellinas Ltd.
TnA: +357 22 741741

Latvija
Swixx Biopharma SIA
Tel: +371 6 616 47 50

Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel: +370 5 236 91 40

Fecha de la dltima revision de este prospecto:

Otras fuentes de informacion

TIf: +47 67 10 71 00

Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43 180 185-0

Polska
Sanofi sp. z 0.0
Tel.: +48 22 280 00 00

Portugal
Sanofi - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 35 89 400

Roménia
Sanofi Romania SRL
Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +386 1235 51 00

Slovenska republika
Swixx Biopharma s.r.0.
Tel: +421 2 208 33 600

Suomi/Finland
Sanofi Oy
Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300

Sverige

Sanofi AB
Tel: +46 (0)8 634 50 00

United Kingdom (Northern Ireland)

sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI

Tel: +44 (0) 800 035 2525

La informacion detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia
Europea del Medicamento: http://www.ema.europa.cu



La siguiente informacion esta dirigida inicamente a profesionales sanitarios:
Ver seccion 3 “Como usar Fasturtec” y la informacion practica sobre la preparacion y manipulacion
descrita a continuacion.

Fasturtec se debe reconstituir con el volumen completo del disolvente suministrado (es decir, el vial de
1,5 mg de rasburicasa se debe reconstituir con la ampolla de 1 ml de disolvente; el vial de 7,5 mg de
rasburicasa se debe reconstituir con la ampolla de 5 ml de disolvente). Tras la reconstitucion se
obtiene una solucion con una concentracion de 1,5 mg/ml de rasburicasa que debe ser diluida
posteriormente con una solucion de 9 mg/ml de cloruro de sodio (0,9%).

Reconstitucion de la solucion:

Afadir el contenido de una ampolla de disolvente a un vial que contiene rasburicasa y mezclar girando
suavemente bajo condiciones asépticas controladas y validadas.

No agitar.

Inspeccionar visualmente antes de utilizar. Unicamente se deben utilizar las soluciones transparentes e
incoloras y sin particulas.

Solamente para un unico uso, cualquier solucion sin usar se debera desechar.

El disolvente no contiene ninglin conservante. Por lo tanto, la solucion reconstituida se debe diluir
bajo condiciones asépticas controladas y validadas.

Dilucién antes de la perfusion:

El volumen requerido de solucion reconstituida depende del peso corporal del paciente. Puede ser
necesario el uso de varios viales para obtener la cantidad de rasburicasa requerida para una
administracion. El volumen requerido de solucion reconstituida, obtenido a partir de uno o varios
viales, se tendra que diluir posteriormente con una solucién de 9 mg/ml de cloruro de sodio (0,9%)
para obtener un volumen total de 50 ml. La concentracion de rasburicasa de la solucidn final para
perfusion depende del peso corporal del paciente.

La solucion reconstituida no contiene ningin conservante. Por lo tanto, la solucion diluida se tendra
que perfundir inmediatamente.

Perfusion:
La solucion final se tendra que perfundir durante 30 minutos.

Manipulacién de muestras:

Si es necesario monitorizar el nivel de acido trico de un paciente, se debera seguir un procedimiento
estricto de manipulacion de muestras, con el objeto de minimizar la degradacion ex vivo del analito. La
sangre se debera colocar en tubos previamente refrigerados y que contengan un anticoagulante
heparinico. Las muestras se deberan sumergir en un bafio de hielo/agua. Las muestras de plasma seran
preparadas inmediatamente por centrifugacion en una centrifuga previamente refrigerada (4°C). Por
ultimo, el plasma se debera mantener en un bafio de hielo/agua y analizar el nivel de acido urico

dentro de las 4 horas siguientes.
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