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Disposición
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VISTO el Expediente Nº 1-47-1110-001098-17-8 del Registro de esta ADMINISTRACIÓN NACIONAL
DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA y

 

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma SHIRE HUMAN GENETIC THERAPIES S.A. solicita la
autorización de nuevos prospectos e información para el paciente, para la especialidad medicinal
denominada VPRIV/VELAGLUCERASA ALFA, forma farmacéutica: POLVO LIOFILIZADO PARA
INYECTABLES, autorizado por el certificado N° 56.479.

Que la documentación presentada se encuadra dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos Nº 16.463, Decreto Nº 150/92.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos característicos
correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgados en los términos de la Disposición
ANMAT N° 5755/96, se encuentran establecidos en la Disposición Nº 6077/97.

Que de fojas 381 a 383 obra el Informe Técnico de evaluación favorable de la Dirección de Evaluación y
Control de Biológicos y Radiofármacos.

Que se actúa en ejercicio de las facultades conferidas por los Decretos Nros. 1490/92 y 101 de fecha 16 de
diciembre del 2015.

 

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:



ARTÍCULO 1º. - Autorízanse a la firma SHIRE HUMAN GENETIC THERAPIES S.A. los nuevos
prospectos e información para el paciente presentados para la especialidad medicinal denominada
VPRIV/VELAGLUCERASA ALFA, forma farmacéutica: POLVO LIOFILIZADO PARA
INYECTABLES, autorizado por el Certificado N° 56.479.

ARTÍCULO 2°.- Acéptese el texto de prospectos e información para el paciente que consta en el Anexo IF-
2018-13267094-APN-DECBR#ANMAT.

ARTÍCULO 3°.- Regístrese; por la Mesa de Entradas notifíquese al interesado, haciéndole entrega de la
presente disposición y Anexos; gírese a la Dirección de Gestión de Información Técnica a sus efectos.
Cumplido, archívese.
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PROYECTO OF. "ROSP£CTO 

VPRIV~' 

VF.LAGU:C F.RASA AU·A 

1'01\0 liofilizado para tnyectablcs 

• 
Venia Bajo Rcccra Archlva da 

CO I't1 I'O SI(: IOi'\ 

Industria Estadounldense 

VPRJV '" p,esenta como un polvo liofllizadc. esrer!t, sin cc nservautes en vialcs de 

unco. 

Cada via l d" 400 I:nidades' coraiene: 

usn 

• 

vc tagfuccrasa alta 

hc ipie ntes: 

Acido enrico. mcnohtoraro 

P" li<;o,b<HO 10 

C it rat" de >Od io. d ihidrato 

Saca rosa 

400 IJn idad", 

5.04 mg: 

0.44 rn g 

5 1.76 mg 

200 rng 

• 400 L nidad" s so n equ i'-a lente' a 10 mg. 



• 

U l'l'indJlio IIL:li'" do: " PRJ\, 0 I" ' cbl/ l u..~ra..... 0I1(a. qUI: es rnlducida pot l«ooll~ ia de 

k li ...:io.ln ,.:ndit.:a en ...... linn. ' .:.11 de fihr",h la.<to humatlil. I.. \c1 .1 ~ luc(:ra .... a lta cs llna 

g lUl;~i O.l de -lQ7 amillo<li.: ido>.. ~ >n un P<''''' 1TM,,,,,",III... de apn,\ ima"Jam(1lI( I>.l Ula ) La 

m,<JII& 'O;~ ... do: ...i"""~ que La C1\.l ;ma hullWI.I ""lura!. La j!.1""""cn:brosidil... . 

C(>fIfI(TC S l..~~ J'<" iNn de: ,1""",,""'iOn lipl.o. al '\: ' ualro <k ell,... ("oL;in "curoatJt~ 1"" 

~ de ,1;';_". I .. \ "d at:J IKC'f'II'I.II . lta 'lot f.t.'ica pa ra comeeer prclumirlanl."mCntc 

, lit.:~ ron a lk> c"n."",ido de .........., r-no (.,i li .... Ia inlCrmll iracio.. de 1;1. en,ima por la, 

l:t lulas di.lrla r.,..lCitit.:;I\ . Ull1\o!'o dd =q*. do: """~ _ l ..ll VdagIUCrf1ll"'" I lfa o:, ""p~nla 

o I'C'CtIlplata 1:1 bda-e11OCt...~....odr.a. nvima 'I"'" e......1"'.... la hidn >li, i. dd 

IlllC«C'fC'~ a , lurolol ) ttnmida en cl I"'......-.na. rnlucintdo I. canliJ;oJ dc 

.luc C1cboowo acumu!ldo } ",,",imdo II fisiopalologia de La cnfC'fJn<\bJ do: Ga..d ..... . 

Vc j!. IUO'-.:fa>C' . If. __1.1 b co.n:noIracm <k h<moglohina ) d nxutnlll ok rbql>(U<. ) 

rnl"'.: ..... \ <>I~ do: hiJo'd<» toaro en .-ieniCS con rnf~ de Gau.:ha' lir<' I. 

\ PRI\' 'lot .Jnlln~ C'n UnKbdn. 4 dondc- una unid:IJ do: aLli,idad mli..w...... "'l' <kline 

(<"m<'I La canl idaJ de C'IIlima I'af~ ~ COO\ Mir lin micromol <k p-nilro feniJ 1-0­

~ luc"rirar....ida rn p-n ilm fC'Ml pc-.. m inUlO I. }1"('. 

• La . ela~ Iu.:~ ;IIlfil","u,fia b h idro li~~ dd ~1u.."OCrn..bfu..idu. 10~ua l n..-d u.:c La. ~an l idltd Jo; 

II:nc...,;crcl>n"id<. ;II( lImlllado. 

1:1 Iralam ;"n h, « '" .... I' .UV ~ ioo il:ado I'JII.r.I ... 1CTJIrU d<: ....."'ill"'iOn c lVimal;( 1. ( I" n :I 

131110 1'13l(1 en pee icnt ~ ~<;>n enlcnnc4<>J de Gau.:hcr de npo 1 

("'ld i~ o ..\ rc: A IbAll 10 

-,-,-~..... ..
 



PROP1Ep.~DES F.4R.HA( OLOGICAS 

• 

l.a enf<"mKdad de Gaud "" es un trastomo autosom icc rcccstvo causado per mutac i, ' nes en d 

gen GOA. que da luga. a una delie ienc ia de la e n;i ma lisosomal ~r a -J!lu cocereh,,' si da<a . 

h la derkier>c;a e lll imaliea producc una acum" lac i" n .Ie gluco"erch"'"id,, p, im'i"" lme nle en 

10> mae-nifagus. 10 que da ' >rig<"n a cd " la, e'ru mo" " 0 "Cd"la, de Gauche, ' . En e'le 

Iraswm o de acumulae-iOn nscsomar (T i'I Ll . las ca ru"lcri,lica, cllnicas ,on rc ll""t il'''' ,.I<: la 

di". rihouc it·ln de la' "elulas de Gaudier en el h igaoo. OOl O. mcdula ~a. esquelcto )' ovlmoncs . 

La ,""um ul""it;n de glucr>cerehr05ido en el h ig..oo }' en e! NtO prllduc e organomegalia, EI 

compromise osco prod""e am,,"al ias }' defo'rniJades e"l"" I<'li"a, a,1 .·om" crisis de d"I ", 

Wo. I.os deJl<hitos en la mCdula &;ea ) d ,,,:eueslr,, cspl.:nin> pro"''';In ,Ina anem ia 

d inicamcme signilieal i"a} tmmhoc;lopenia. 

f.l prineipit' ae-ri, o dd VI' RIV es la \elaglucCf3'1.1 alta. la cual ..: p,,'lduce med iantl.· 

1«1lO1oJ!ia de aeti-aeiOn j!enCliea en una lioca de eelu la' huma"'l'. I.a . dagll/cera.... a lfil cs 

una gl i"lIpfl"e;na, t-J mllnOmero e ' apro\imadameme hJ kDa. liene ..1'17 amin.,iicid,,., }' 13 

mtcne SCl:uencia de aminlllil.'id, ... ,'<'mil 1.1 l.'fI/ima humana flJ"< oducida naturalmente. la 

gluc<:JCC1"ChfO<;ida"". bisren ~ sitio> f".>lenciale s de ~~ I i l.'(l'; i lacioo . ok l~ cua le' cualro c,!<in 

'>cUpa<klS, La ...:Iaglu.·......"" al fa >e fahfi"a de nwd,' la t cllmo pa'a q ue cOll te n~a 

predom;nanleme me , Iican<;>s de a lto comc mdc ell 'na....,..... para I"" ililar la inlcrna li,ac i"" de 

la e nlima f"." parte de I~. c(lu las rag<.l<:il;';as diana a ua l <" del ",:.:eplor de man<""l 

• 
La "(Iag lucera", alta sUl'lcmc"'la 0 r""mplal a a la ....'Ut-~ l uo;oo;c re hn..i<Ia"". la c nli ma '1UC 

catal i/ a la hidT'l, Ii,i, de ,hl<.'OCe~ hT'I's id<l en @Iucosa } ccram ida en d l i'l<~'ma. red"" iendo la 

eantidad de ~luc"<.,<,re hT'l,, i dl' acumu la<k'}' cOlTigie lld" ta pat"'isi"logia de ta entermedad ok 

( 'aucflcr. La \ e la~lucc ra '8 al fa aUI1lCIl!;l la e""'"'<'lltra"it·,., de hcmoglubina)' d "",,,,,m,, dc 

plaqu ela, ) redu "" I, ,, ,,,lumen...' del h igadl' ~ del Ila;o ...11 l'acienres c"n ...nfermcdad de 

( iaucherl; f".' I. 

[n 1" , n illd i", O~~EXT )' 034. '>( ufrl.'I;i6 a Ius pa" icmc s traramicmos <.'fI d hogar. En d 

",suali" 0251X l'. 7 de III pecteraes reci bieron tratamiemc ocsde 1.1 casa poe 10 mel'k~ una cez 

duremc hO me....·, dc tra lamicnI<l, En el e' lud i" 0.14. 2~ .Ie .w paciente' "",ihi"mn 

trutamiento cesoe 1.1 casa per10 mcnos una , el durame 12 me....'" de .....1..... io . 

_.-._­

.. . •Hz 



Farrnac"c; ni·tica 

No ,e ub, er, amn d;f~r~nc;a, fannacuc inet;ca' ararente, entre I", pac;"'nte, rna",u l;n", y 

femeninos con cnferrncdad de Gaucher l;p" I. \,i inguno de 10' ,ujet", en 10' e, tud;u, de 

fannaeo.:;m'l;.'a di" resutrado positive de anucucrpos anti-velegfuccrasa en los dlas de 

evaluaci"n fannacoc;netica . 1'", 10 lanlO. no fue p'.. ihle evalua' eI efccto de la re 'pu~ 'la de 

anricuerpos sobre c! perfil lilnnaeocinct;"u dc Ia vclagluccmsa alia , 

Absorcion 

• La, eoncenlracionn ..erica, d~ \'Claglu c~msa alfa aum~ntaban "i pidamenl~ dllml1le 10' 

primercs 20 minutes de la perfusion de 60 mimnos. antes de nivctarsc y la Cma,\ sc obtenia 

tip ic am~nte enlre ~o y Il() minlltos de'pues del Ink i" de [a pert'u , ion. Una W7 tinalinda la 

perfusi,;n. la eone.:nlracion en sangre de la velagl",'erasa alfa ca~o n'pidamenle ~n fonna 

monotasica 0 bitasfca con un l \/, (li.:mpo de ,'ida media) que loa de 5 a 12 minut<" p,,,a 

dp, i'de 15, )0. ~5 Y1>0 Unidadesskg. 

Dislri!>"e],;n 

• 

La vetagfucerasa alfa mosrro un perril farmacocinclico ap",.\imadartlente lineal res dccir, de 

primer ",den). c" n un aumen", de (' rn a, y AIlC aproximadamente prororcinnal J ta do, i, 

"'lbre un rango de do, i, de 15 a t>O L' nidade'/kg. EI ,' o lum~n de di,l,ibu,' i"m cn c,tad" dc 

cquilibrio fuc aproximadamcntc 10% del peso corporal. EI clcvado d"ara",."" de la 

velagtuce'J"" alfa del sueeo (media 6.7 a 7.6 ml.min.kgj es cons;stente con ta 'apida 

capla,'i"," de v e lag luc~ra ,a alfa en I", mac,Mag", a lrave, de 10' r<"C ~pl()rc, de mamba , 

Eliminacion 

EI range de d"orona de velaglucera,a alta en pilc i"nle, pedialric" , (N ~ 7. cdad entre .. y 17 

anos) sc rnantuvc dentro de los valorcs de clearance para paciemcs adulros (1\=15. edad entre 

1'lyt>2HftOS). 

r..",, " OdoV, _ .......
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Dato' r = lillico'.:Ie 'lCg u,idaJ 

Los datos de los cstudios no cuocos no mucsrran ncsgos espcciales para 1,1< sere' hillnann, 

~gun los esTudios convencionales de farmacologta de la seguridad. 1,,\iciJa J a d"'i , 

r"l'elida,} IU\ h:idaJ fXIra la rcpmducci'ln~' d Jcsam,lI " 

x guridad 1 Hiuda d iniea 

1':;luJ io. en oocirnles sin IratamienlQ pre"i" 

• 
H e'luJ i" m~ fue un "'luJio abier10 Jc .. mc",s. en 11 pactcmcs adultos C': Ig a ~ (I,,1 "ill 'lSI: 

rrn i" tdcflnido Colli" "n puctcruc que no tuc tratado prcviameute con TSI: por 10 men" , 11 

me"" ante, de ingre"'r al C'lud io), EI VPRIV s.e adminiw-o inicialmcnlc en Ii".ma tk <I" ,i, 

e...:a l" mtJ a, pant I" , p,imew, 3 paeien(cs ( 15. 30. 6(l L·nidades.'\:g) ~ en los .. pacienres 

r,,' lanle' eI tralamicnlo ~ inki 6 con (,0 Lnidade,,'l g. 

<o,c "b , en'awn mej"ra , d iniearn"nle , ignif"::lli,'a, en 10" , 'alores inicialcs en la eoocemrocklll 

d,' hen",gl"bina ~ en cI rccucnto de plaquceas a los 3 mcses ~ los ,'o liJmen.:- de hij1aJ" ~ 

ba.J,". amb" , a I"s 6 m ese s ~' .. mcscs oespucs del C<lInienro del trat.:lmiemo COil VI'k IV. 

• 

l.liCi padente" que comprcwon C'I Estudio O!5 fueron eorcecos en un e\l udio abien" <k 
eslen,i,;n (U 251·X lj. Kde I", euale, ,,,'ml'lela,,,n eI "'Iudio. Lucgo de un minimo de 12 

me",",' de traJamienJo ' '''''lim,,' coo VPRIV. twos los peciemes calificamll para rccibir una 

reducci" n en la d""i . de VPRIV en Ii.>rma gradual de Iill a .10 t lIidadcs.l g d..""",>,; de hal:..: , 

alcan1ad<' p" r 10 me...." 2 de la' 4 meta, lC"fapiuli<:a, para d "AI\o 1- de la TS[ para la 

eafe rmedad de ( iau.: her lip" I. IA>'> pad .'l1t,-s l'I."Cibicron dosrs oesde 30 a 6(1 lin idad e"..-1~ 

(dt" i, media 35 lJ n idad,~lg ) c lIda dO!> :ICTI1anas hasta 84 mes.es l1 a~", ) . Se "ig" i<' 

demO>lran<l" una acli,idad clon ic. _Ienida durante d tmlamiemo se~un se ob-,.cn o en las 

mej" ra, de ,"Onc...nlnoci' ''' d... hcm,'gk'bina } rccccruo de plaqU<."1as)' "ollimene' .educid", de 

hij1ad,' ~ baro . 

AI mcs ~7 . Hde de 10. Hpadenl~s hahian a1can/ird" Und rcduccion de por 10 mcnos 1 PIJntos 

"," la .......ina lumhar punluaci<\11 de eargil de mc.Ju la 6sca (!l ~1Il ) ""gun I" C\" al" ado pm RM. 

So: ot>se,,6 una mejo'" desde el ini<: in en la media <k \a l" , · /. en la den, idad mmeral para 

e'Pioa lumoor ~ c"dl" fem,"'al a I,>,> 24 me-e, (0.4: ..~ ~. ("10.1: 0.7) y a los 3.1 meo;es (OA: 

\l 5 ~'. Cl 0.2; 0.61rcspcctilamente. 

• 

"_"_ , -...
_T_,v_...... 
U , ..,,. 
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Dcspucs de sictc enos de tratam;cnlo, la media aumcnt<l de,..jc cl iniei.. en 'al",.1. 0.7 ( 95~/. 

CI 0,4: 1.1) para espina lumbar y 0.5 ( 95~. CI 0,2: 0,7) para c""lI" fcmordl. N in~ u n pa.:icme 

fue cla, ificado con la claslficacion mas severa de la OMS para densidad 6>ca eomrarado con 

cI inici". 

• 

FI c'ludio 032 consi'lio de UMestudio de 12 meses. randomizado, doble ciego. de grup o 

pamlclo en 25 pac'ien les a panir de 10, 2 a'lo' de edad en adelame ,in 1-'" pre, io Cdefin id<' 

como no habe'r rccibid" tmtamienlo con TSE durame P Of 10 men"" 30 me"" pre, i" , al 

ingrcso en c ! cstudio). Sc rcqucr ia que 10> pac.cmcs padccicran de anc mia rctacionada eon la 

enfemledad de Gaucher °es! tarnbien como trombocitopcnia II orpanome]1alia. Se random ilo 

a 10, pacientes para que rccihan VPIU V en dosis ya sea de ~ 5 Lnidade... l g t,\ - 1.l1 0 I'lO 

I.ln idadni"g C N~ 121eada do, ",mana,. 

l ,a " elalllu<'era"" alfa 60 li nidade...·lg a<lmini'il rao;la IV eada do" ""manas m"Mn, aumem,,,, 

elini<' . menle , ignif"' ati'''''' dew 10' ,·alon... de inic;" en la ~'Of1ec n t rnciOn m~'1I i a de 

hcmoglobm a (+ 2,4 g'dll Yd fl.-.:ucnlO de plaquclas (-50.9 \ 1O",1~ d 'olumen hepal ico So: 

~uj o de 1,46 a 1.22 veces el lam ~fK> normal ueouccen media de I ~. ) y eI ,,,lumen dd 

bal " so: rcdujo de 14.0 11 5.75 veces el l.amallo normal t red"eci '''' media del 50a0j. Se 

"h'Cr"ar"n aumenl,,,, 'i\lnirtcatis<'" e" n "'spe<.1" a I,,,, >alo",,' inieiak " Cn cI grupo que 

fl.',:(h',\ <1<" i, de 45 l'nidade" .... g wbrc la, cooccn tl'llC ioncs de bemogjobina (+2,4 gid l) } 

rw ucnto de pla.q ll\1as (+.10.9 \ 1lJ'1lJ. cI vcnsncn hcpeucc Sf.' mlujo de 1,40 a 1.24 del 

tamafto n'....mal Cmlucdoo media 6~.1 y cI ,-ol"me n del !:>a7n so: reduj" de l·t5 a 9.50 del 

lamaft" no..mal (red""cioo media .l11'Y.) . 

• F.l estedio 03Q era un estudio comrolado, randomilado de Q me"'''' d"h le cego, de m' 

infc r;"' ridad. con un eomparador "'t i~o (imiglueera..... ~ en grul"" paralcl'" y de cucecta Con 

J4 paci...n1es a pani r de k'" ~ alios de edad qU<' n" hal'oian m: ihid" IrJ1a m;cnto prn io de T'; E 

(<klinid<' ",n", no habcr fl.oci hi,Jo tratarnjcntc con T«; [ por III ~"''' duranre I"" 12 me",s 

pre,i". ames de la incorp.vaciOn al esludiol, ~.1 requisit" era 'l uc cl pacienl" padccicra 

anemia relacionada cull. la enrermet1ad de Gaucher as, como tn' mtlOl; il" l"' nia u 

,,~n'......cgalia. l os pac icnl~ recibieron >1 _ I'lO Lnidadc,/l g de VPRIV r''; ~ 11) Ii 60 

Cn idade<. l.g de imiglu...era... (' ·1 7, cada .I"" ""mana". 

t a "",dia <leI aumenlu al>.."I " h' con resf'l.oclu al ini... io en las c(K\\:enrraci"Il<" de hemoll luhi" " 

fuc de 1.624 g'dl ~=O.22 J [ E) lras 9 meses de lrJlamiento con VI'HIV. 

r,on p_ v ' " w.. ~ ...... 
..·"""... t~.... _ _ 
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hie aumentc enla conccntracion de bcrnoglobina mostro scr clmicamcntc y cstadisticamcntc 

m, inrerior a Ia imiglucera>a Idiferencia de camb!o medio del tratarn ienlO Jesde e ! val." 

inicia l hasta los 'I mcscs [V PRIV - imi.!Iucem",j: 0.135 gid l). !'lio ,I' oh"'..... unm dircrem:ia' 

e,tudi,ticamente 'ignifieati"a s entre V PR 1\, e imigluccrasa en cameros de recucnto 

plaqodario )' H,li,m,"nes hepatico y dd hum de'pm>, de ') mese, de tralam iento con VI'K IV. 

y basta la primera rcspucsta de los " alorcs de hemoglohina (de linida como un allmento de 

gidl dcsdc c! valor inicial). 

Ew"dio con " "dentes que camhia" '" del /ralamit·" /,, ("(III imiclaara.\a a VPRI V 

• FI e' ludie> m -t rue on e,tud i" de segoridad de 12 meses. ahierto con -til paciente' a pan ir de 

los 2 a~o , de cdad <j lle)'a hahian rccihido tratamiento COn imuglucem'>ll cn do, i, '10 1' ihun de 

las 15 a las (,0 Unidades/kg durante por 10 mcnos 30 mcscs comdos. Sc rcqucna que los 

pacientcs hayan reeih id" una dosis estable de imiglueera.a por I" meno . durante (, me" " 

ante'< de ' 0 cnr" lamiento en d estudi". EI tralamienw con VPKIV sc admini,m', con la 

misma cantidad de unid'ldc,)' siguicndo d mi,mo regimen que d rccibido con las costs de 

imiglocera"' , La concentracion de hemog lohina y cI recuenm de plaqueta' '" naluaron 

wmo camh i", dcsdc cI valor inicia!. cI c",;1 fue ddinido como la eulminaei<'m dclttatamiemo 

que cl pacicntc rccibio con imiglucerasa. En los pacicntes que camh iaron de imiglucera«a a 

VPIH V. Ia. concentracione. de hemogloh ina} d recuerno de plaquem, se manto,"" e, tahle a 

ni,de' lerapt'otico, a trave, de I", 12 me"" de tratamiento. 

• 
EI esrudio 05 ~ fue un esmdio abierto de segurtdad c1inica con 211 pacie ll1e. que incluia 205 

pa ci~nle ' prcviamente lratad", con imiglucera, a. (, paciente ' nunca ant~ ' tra\ado' } 57 

pac;cntes de 65 a~" , de cdad y mayorcs (56/57 habian cambiado de imigluccrasa a V PRIV ). 

A I", pacieme. provenienles del tratamiell10 con i migl u<.'~ ra ,a '" I ~, ~dm ini,trar<>n 

perfu, ion", d<.' VPRI \, cada U", ",mana, COn la mi,ma camidad de unidadcs que 10 rccibido 

con imigfucerasa centro de un range de 15 a 60 1lnidade. ikg, I.'" pac iente' que venian de 

recihir do , i, de imigluc'erao;a de <15 U/kg recihinon 15 lI/kg de VPRJV. 

Los pacientes rrarados previamente con imiglucera'a recihiem n una med ia de Xperfu, i"ne, 

de VPR IV con una duraci i>n de traiamiento m<·di() de 15.1 scmana. EI perfil de scgundad en 

"'I'" pa"iente' fue , imilar al oh'ervad" en Ol"" e'tudi" , din ic,,, . LJ nicamente 1 de 163 

paeicmes evaluados desarrollo anucucrpos anti-vclagjuccrasa alta durante eI c'ludi", 

r""".p""" v ....,,___ 
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l .a cooccnll';lol; i6n media de hcm"gl"b i n~ ~. rccucmo de plaquetas de los pacicore­

pore, jamenl" lralados COI'I imiglm crasa sc mantuvo a traves del estudio y s.. cnn",,"-" dentm 

de I~ inlcn a l~ de n:fcrcnd a 

b len~ i t" n del E>l ydi" 044 

Un Mal Je *~ roc ;"nl'" (73 adult", >2J I"'d i<ilricn,) partieiparon en I", ..slUdi" , 0J2 ,03~ ) 

OJ'i in",';!,l'" en cI csudio de c\ (cn, i<'m de ctiquclu abicna ~ fucron trarados con VPRIC 57 

pa..;icntes lioc'uI1 1rataJ", cun placebos. T,l<Io, I", pecicntes recillieron al me"'" 2 ailt" o:k 

IRS ,. "<: siglliewn con una nu:d ia de 4.5 an" , Imin 2,3 JI), 'I'i. mho5.Ha~" , l 

• 
[ n ..«e esrudio, la concer uraclon de hen1llill"hina, ..I fee"",nl" de p laqllCu,,- cI m lum" n dd 

higado ) h,,;o rue" '" n aluadn, en "",:kllies trata,J" , <-un r la<"c","', [l<>f 24 mcscs. Lo 

rc,ultad", ,on I,,, , iguient..s 

T~hl a I : R esult~ d ", a 24 me.... • C. mt>i,,~ d~"" f f t inid o - [~ lud io de rohl~cio . 044 

ITT 

•
 

Grupo j,tenc:ra l <: 00 Pa<: ic nte$ tratados con l~d ~ i " m..... I"" ~ 1l ~ le, 

VPIl IV (.... ~ W l imiitlucc,.,,-a por 9 me...... ~ a m t> i a run dcsdc un 

} lucg" c"n VrR IV r< or l,."lam ,c nIOa largo otazo 
Camtoio de "",d iana I ~ rnc: 'C ~ O,, - Ih l Con i m;g l u ~ " ra "" a VI'Il IV Pararnctros ("I i n i.: ,~ 

contra eI u k,. de (1"=381 
inic;" (9~ ·/. IC) Camb io de mcdiana 

conlra C'1 \'310' de c"n" Cambi" de med iana ,,,mira 

(1,15% 10 cI ~a l " , de ,,,,lte (95% !C') 

CCtOCe mraciOn de 2.75 2,1I0 -o.os I 
II..mog lnhina ( ~!d Ll (2 ,28.3.22 ) ( 1.25. 2.75) (-IU 4. 1J. 25j 

I 

R....ucnto de .' Iaq u..ta, I' ~ 7 .~ 5 1Ml.94 '111 .1 

" Inr'... l. ) (71 ,69. 103,00) ( 117,22. 204 .61» 

I -_ ~, ,~, 
IVo lumen de Higadll 

-1.21 - 1.69 
"''',ma l,n,d,, · , , 

C> 
'--" 



•
 

(%l'C) (- 1.50. -O.q l } (-2. 16. -1.21) (-0.10. 0.051 

V" lurnen de Fl am 

ncrmalizndo " 

(%pel' 

_2.66 

(-3.50. -1.82) 

-.1.Ii3 

(-7.25. - 0.(2) 

_0.11 

(-0. 19. ·O.lH ) 

' 

, Sc e.xc lu}." padenl.' CO" e'plenectomia. N- .W. 6 and 34 para los 3 grur'" arrihu. 

V" lume n norma li7ado de f1 igado y Haze como porcentaje del peso corporal. Un Bazo Norm al es detin ido 

, omoO,2% d<'l P"'''' corporal; un higado normal wmo 2.5',,, del pe'" ""'rural. 

NOla: La informac ion intermcdia tahanrc tue cc rrcgida 

En csrc c ' lud io. la D~O Se evalu,) mcdiank ab"'rciometria dua l de <a)'''' X de la wlumna 

lurnbar v c! cucllo femoral. Entre 31 pucicntcs adullO' no traradcs prcviamcntc trarados con 

Vl'l'l lV.la puntuaci"n /. de la [) M() media de la co lumna lumbar al ink in de l .studi" fue de · 

• 

1.820 (Ie del 95%: -2.21. - I.·U )} aument<l 0,62 (lC del 95%: 0.39. 0,8.. ) Lk~p uc~ de 2.. 

mcscs de traramicnto con VPRIV. Re<;lI ltado, ~ im ilare, sc cbscrvaron en pacicnrcs sin 

rratamrento prcvio que rccihicrcn 9 mcscs de inngjuccrasn scguido de VPRIV durante 15 

mcses.Ln los pa<: ientes.que pasaron de la imiglucerasa a largo 1'1""0 a VI'RIV. la DMC ) de la 

w lumna IlImb", sc m"mu,,, a 10, 24 m~"". En ~{lOl ra,I~. no sc "bscr",i ningim ~ ~mb io 

sigruficativo en la DMO del cuctlo femoral. 

l-n ni,lo,. se nbs.t:r\·aron aumentos en la puntuaci{m I de la altura med ia a I" largo de nO 

me"" de Ira1ami~nlO ~n I ~ poblaeiun tolal ,in lrat<tmienlO. to qlle s.lIgi ~ rc un ctccro 

benet;';;o ,,) del lratamiento co n VPRIV en 1'1 cre';;m iento lineal. Se ob""r;Jrol1 erect", 

, imi larn en eI lratam ient" du ral1l~ 48 m~"" en I,,, niilo, 4ue rceibieron 9 me,e, de 

imipluccrasa seguido de VPRIV. 

I,,)'; niilo' 4l1~ pas"",n de la imiglu"er a'a a larg" pbm al VPRIV en eI e,ludio 034 1Uvicmn 

puntua<;i"ne' I maym e' en la linea de base y sus puntuacio ncs I de altura med ia 

pcrmal1 n' i ~ron e,t" ble, a 10 largo d~ l li ~mpo _ 

<''''' F_ V._ _''''''''',_..... 
Y.' . tI .'" 



bhl'> ..rC'C I~ dd tratarnjentn 'oubre la bemot;lobina. cI re.:ucn\(J oc plaqudas. I", ,·" Ili menes 

oc ..'rltal1<.... 1a Ikn sidad mineral o"'a) la allura se mantu,·ieron hasra cl linal dd e'ludi,,_ 

"" b laei..... pcdi;\lfica 

1'1 u", en d ~r up" clar,,, d.. .\ a 11 a~o s de cdad sc en""cnlra a, alad" p" , Ia cvident'ia 

pr", ..nicnte de estudios coruruIaJ<" en paciente' adult"s y nin"'!20 de <,1.\ C: lo/. j). 1-0' 

po:rti les de scguridad y cflcacia fueron s;milar," clllre I", pat'icnl<" rcdi~l ric<>, i.' I"s adult" , _ 

L".. e' ludi" s permirie",' n la inclu..i,;n de pecicntcs a partir de 1'1>2 enos de cdad y I" .. p<'rtib 

• 
de seguridad) efc acia sc e..pera que sean similares en la cdad de 2 ancs. Sin embargo. 00 se 

cucnra con informaei,;n para ni~o s por dehajo de 1", 4 an"s de e<lad _ 

1-.1 elect<> " 'hre la e, latura sc ..va l"" en et ..studio ().I·t 

I'OSOI.O (;!A Y ~ lI)[)O li t: A II'lI~ ISTRAnO~ 

.:llnlami..nln cOIn VI' HIV drl' ,mi ... r sUI""f'\-· i. adu 1"'1' un rntdiro con e' llCric ~ cia ell d 

n1 Mllr j" dc I'Mcient.... c"n rnferm rdMd de GMueber. Puede WII,idr nrsr la l""ibilid"d de 

re" liL"r 1M "dmini'lucion ell el h''l:ar h jll la supc....·j'iOn dr un pnJf i" nal de Ia ....Iud. 

unium"n te toll a'l ucll", ""cit'nle, 'l ur h~·a ll r....ihid" IM>r I" men"" II' pt'r fusioRn) Ia.s 

h ~ ) ~ n I"lendo sin ineon'·eni rn l..... 

l ..a d",i, rlX"men<Jao.la ..... de 1\0 t :niJaoc!-l.g admini\>l raJa, "",mana de per medio 1.O'i ajuSl'" 

• de la do. " i.. piled,... realil.arw en li.lncio.ln del 1''1!n) ) mant..nimi..nt" de I" , ' ~ie ti ,·"s 

lera('Culieos de eada pacieme. Los c~t udi"s clinic'" han euluad" do....i, ~ "" ",cilaNn cnlre 

15 Un idadc>. l.~ ~ 60 tlni dade!o.'lg admini_trada_ ~mana <k IM,r m~'<l io . I>o>c i~ mayorcs a 60 

IJnidaJc!-l.g IkI han , id.' ,."tudiaoJa, 

1-<><. f""icme' <4ue a( I"" I"",nt( r ecibcn imi¥l"cc raS8 para la en"'""Mad de ( ia"c""'r Ii"" 

pueden ean'hiar a \"PR1\f. usando la mi' ma do." j., ~ rrcc uerc ia.F"hI"d", ~·, ~.'J ~'d"I" ., 

En base a los eoncocim icnlo~ OCilla I", cobre la farma.:"ci.reliea ~ I~ lanna(od inj mica de la 

, claglu~ " ra "" alfa. n" "" rccnm;"nda nin¥i.ln aju'le de do, is a p"C ;enle, e0n in,,,tkien";a 

renal 0 hcpeuc a, ver Proriedades Farmac oc i n" l ka~ 

',",,,"" u ..- ' ._....
 
M" ~.7Ol 



Pacienle, ,k edad ava nzada (':65 a~o, de edad) 

1.05 paciente5 en cdad a,anLada pude" trata"e CO" una dosis que sc "neuentre denlro del 

mi,,,w rango (15 a 60 lj/J...g) que otm, paeieme' adulto5. Ver pmpiedades tarmacoc IIle1 Lea, 

{'"h/'It-i,i/1 {'"di';t,i"" 

Veinte de los '1.:1 pacicmcs (21%) \jU" recibie"'n 'elaglucera'" alfa durante los cctudios 

d inin" '" e"nlOtraban entre un range de cdad pcdiamca y adolc'>Cemc (.:I a 17 ail'" de edad], 

Los perfiles de ,"guridad y efieaeia fue",n ,imi lare' enlre 1m paciente' pcd i;itricos y los 

adultcs. Para mayor informacion vcr pmpicdades Farmaeodinam ica' 

• 
I-:xdu,i,'ameme para pcrfu,i()() imra,'en"",.
 

Dcbcra administrarsc en pcrtusioncs inrravenosas de 60 minutes de duraci<\" .
 

IXbcra admini,trarsc a lraves de un lillm de 0.12 urn
 

Para i",t rucci'lOe, ",bre b reco",titue i"'n y diluei,lO del medicamcnw anl':S de la
 

admini,t rac;')(). ' ''' 'iCee;,)n !'reeaue i""", c,pccialcs de dim i"acion y otras mampulaciones. 

Rcaccion alcrgjca grave a la sustancia activa 6 a cualquiera de 10' exeipiemed ' r ecaud ones 

~' alhertendas 

• Rcacciones de hipersensibitidad 

Sc ban notiticado rcaccioncs de hipcrscnsibilidad en pacientes de e'tudi"s c!i" ic,,, .Como 

succde con cualquier p""lucto intra\'en"'" CO" pmteina'. e' p'''ible \jlle ,e produl.ca" 

reaeei""e, de hipcrsen,ibilidad y por 10 tanto debora contarsc con aststencia medica 

inmediata y adeeuada euand" 'e admini, tra alfa ,e1aglucera"" Si exi,te a lguna rea~~ ion 

,e"':fa. dcbcran ,"gllirsc las puntas mcdicas actuates aplicabrcs para eI Iratamiento de 

emergene'a. 

EI tralamicnlO debcr:i ,"r abllrdad" con ""idad,, en cI ca,,, d" paeicllte, <I"C han pre,"ntad" 

srnromas de hipcrscnsibilidad a otra terapia de rccmplazo cnzlmaucc. 



Las reaccfones relacionadas con la perfusion fucron las rcacc tones adversas mas obscrvadas 

en paci"nle, tmlad", en e,tudi", c1inico, . l.as reaccione' rt: laci'mada' con la perfu,i{m 

Iueron mod cmdas. Los s;ntuma, rna, comune' observado' en la, reaecion,'s re ladonadas con 

la re,fu, ifm fueron: dolor de cabeza. marcos. hipotcnsion, bipcrtcnsion. nausea. 

"'l;"a/a' tenia. ) pirniaiaumenlO de Ia lemperatura co rpor~L En pacieme' , in lmtamiem(l 

pre\'io. la mayoria de las rcaccioncs rclacionadas eon la perfusion ocumcron durante lel'o 

primero, (, me"" de lrmamiento. 

• ~. I mane.io de la, reacciones relacionadas con la perfusion debora basarse en la gravcdad de la 

reacci{m y detle incluir una disminuci6n en la vetocidad de perfu, i,;n. lralamiento con 

medicamcnto' laic, eomo I" , amihi'lamini"", _ anlipir<'lic'''' )-/u nmi"", lcroide, . \...'" 

'u'pender y 'eanudar et tratamiento con un aumcmo del ucmpode perfusion. 

EI tratamientc prcvlo con annhistamtnicos yio corucocsrcroidcs pucdc prcvcmr rcaccioncs 

posteri""" en aquellos casos en los que fuc nccesano c! tmtamiento , int,'matico. \: 0 se 

m"did, prt'viam"nl" a I", pacieme' como parte de una rutina ame, de comen;ar Ia perfu,i, 'm 

con vetagrucerasa alta durante 10> eSludios cIinieos 

lumunogcncsis 

• 
Es I""ib le que 10, amicuerpl" jueguen un papel importanle en la, reacei,,,,e, relac' ionada, 

con c! uso de vctagjuccrasa alta , A lin de cvaluar en rna, detalle csra rclacion, en cases de 

reacdones grave' relactonadas con ta perfusion )' en cases de falta 0 perdida del cfecto. 10' 

pac ienles detleran ser anali;a d", para delec1ar anlieuerpo, y 10, re,u ltado' detler.in "'portar", 

a la compal'lia , 

En I" , eSludio' el inie<\> I de 'l --\ 11%) de I", pacieme' de'arTo lk, anl;cuerpl" IgG a \a 

\'e1 aglucera'<a alta. I'n esre unico caso se determine er caractcr neutrahzame de los 

amieuerpos en un cnsayo in ~ilm . Este pa~ ien le n" reporto re,,~ ~ i on,:, rcla~ionada, ':on Ia 

perfu ,i(m. :\i ngilll pacieme desarro llo anticuerpos Igl a la vclagfucerasa alfa. 

•...... "-V\ ,_
""-"" - '- "", 

~.•".'" 



....dio 

[>Ie proo,l.....j" ......oJicill41 C<lnl,O'ne 1~.15 rng dO' ..>d;o po< \ia l. l .•u ;n fnrmaci,,,, dd..,ri 

10'1\Cl'>C.::n ClICnla par. ptilCi.::nln. 'luc ~ en,:ut'l1tn.n nl una d icta d" ...>oJ i" c"mml~d". 

rrwha~ ik " !>ontorio 

• 

UI rac~ 'lut f"Ib:c:n b c.fcnnNad de Gaucher ~ qued:an cmbar~ puro..'l1 

e..f'C'I"~nw ..... period<> do: .umctllOoX a.:l ililbd ~ la CfIti:fm(,Jad dunnt.:: el cmtwvo ~ d 

• 
pucrpcriu. u It«c..riu lk. ... . cab<> WUI euh•...:'" ~no:raciu pur ca0.4 .:m""r-uo. e­
nc,;C':!o1rlo;a lk\- . ~W.IC un mon,",..ro minuci<>!O del emhitaro ~ ~ la, m.lnifesu..:i<-ne. 

ehni..... do: l.o enrc~ de ( i;Ma;hn" .. li n oX indi.idt.u.lu¥ c!lr.1Wn;""1d <lIok.:uoodo,. 

L,,, Nwi.... en lnlma l"", no mue""ran proo,luc ir un dana d;1'«1O a indi=la con n::~I .. al 

... mNn..." " <.1.......11',,11.. ""'''"' I.f" tJ.1. part" " desam>l k, l""tnal:lL I.Jo"ht,-r-d Inmar.... 

Pf'"" ..",~.n". ellandn .... ........:ri "'" ..........ic""',......a rnujen: . emhara74da-,. 



Lacta ncia 

1\0 existen datos dcsprendidos de e>tudio, wbrc laclaneia cn mujercs , Sc dcscom,.;;c , i la 

,·elagluceras.a alfa ' e excreta per la lecnc materna. Debido a que machos principios actives 

'c cxnctan a lra v ~s de la leehe en Ill ujeres. dete ra tenerse precauci,'n cuando se pre": ril>e 

cstc mcdicamcmo a mujere, cn period" dc ladaneia, 

hrtilidad 

1.0' estud i", en animale> no muestran evidencia de dctcncro en la fcrtilidad. 

• 
EfeClOSsobre la capactda d de eonducir y ulilizar ma'lu inas 

VPRIV no tiene n ninguna in!1 uenc'i a in,ignific' antc sobrc Ia eapacidad dc cond"e i, () utili/.ar 

maquinas. 

Los datos 4ue sc mlle,t ran ddmjo rc ficjan la cxp",iei"n de 94 pacicnt", 4"C padeeian Ia 

enfermedad de Gaucher tipo I Y que rccibicron ulfu vclagjuccrasa en costs entre 15 

l lnidade' /kg Y I>() (Jnidade' /kg semana de po, medio en .'i e'ludim d inic",. Cin,' lIenta )­

cuatm (54) pacicntes no babian , id" explle,\(), a y 40 paeiente' eambia"'n de l tratamicnto 

con irnigluccrasa a VPRIV.j 

La edad de I,,, paciente' osci l,., entre los 4 }' 71 alim al n,,'mento de rec' ibi, eI pruner 

tratamicnto con VPRIV }' sc incillyeron 46 pacicnrcs hombre> y 48 mujcrcs. 

• Las reaeeioncs advcNts rna, gra\'e, en pa, ientes en en",y'" c1 inicos fueron reaceione' de 

hipeN:osibilidad 

Las reacciones adversas mas trecuentcs fueron las reacciones relacionadas con la perfu,i,-, n, 

L" , , int"rna, rna, li-ceucntcmentc "h,c,-,.'ad", sobre rca"cion", rciacionaJa , con la perfusi':m 

lueron: dolor de ' abe7a. marcos. hiporcnsion. hipcrtcnsion. nall>ea. fatigaiastenia. }' 

pirexiw'aumento d" la lemperatura corporal (vcr ",,'Ccion Ad,,-r1en~ias Espcci" lcs y 

Precallci"n", d" "snl. 1:I imicn d"Clo adver", que conlinll" d"sp"'" d" discnm inuar el 

tratamiento tuc la rcaccion rclacionada eon la perfusion. 

Las rcaccioncs advcrsas reportaJas en pacicnl'" "on "nfcrmeJad de Gaucher da'" I '" 

encuentran listadas en la Tabla 2. La informacion sc prcscnta per organo del sistema y por 

frc'Cll\'Rc;a segon la com'"nei,m de la \-leJDf{A. l.a fn:cll"ncia se delin" m nlO mllYfr"Cll" nte 



C,:I/IO)} Irccuc mc C"I.iloo a < liIO). Dent", d" cada grupo de Irceue·"c ia. la, ' caccionn 

ad,·"""" s" mu,,'tran en orden decreeiente de gra\'cdad 

Tahla 2: lt cacciuncs adwrsas nhsc n' adas cnn ' l ' r i\' ohSl'n ada. en pucient". co n 

enfn meda d de {; aue hr 'ipo I !,ntad ". "nn VI' IU V 

•
 

•
 

C las ificacj, on dt, i,r ~ an " , 
Ih-aui"n"" Ad ,crsa s 

dd . i, te ma 
\'I u ~' f recu cnt es FrccucnfCS 

T r as t" rn". del sisle ma 

inmu llo]', !!.;e" 
Rcaccioncs de hipc rscnsrbilidad 

T,.,.,I",,,,,. del . i, te ma 

nerv;o,0 
Dolor de cohen . mareo, 

Ta <j llica ,di" Tras to r no, ca rd iac'" 

T n , tor n", ..a w n la.", Hipcnensicn. h ipokn, ion. S" IOCl'" 
I 

T n , to r n"" 

l:a' l ,oin!",l; nales 

Do lor abdotninal'dolor en la zona 

, upe ri", del a bdome n. ,,:ill"'" 

Tra slnrllos de la pid J d el 

leji tlo s" bc ula nw 

-

Fru pc;,in. urtka ria 

Trasrom os 

mu , cu l o c stjul'l cti co s ~' lid 

lejido eo nj u nli,·o 

Dolor ,,';Co. artmlgi'l.lI"l", lie 

~'palda 

T rastornos aeneretcs v 

a llcrado ne' en d luga r de 

R~ac'e; ()n rclaeio natla con Ia 

perf",i',n. a,tcni.,ifatig• . 

otrexta-aumcmo de la 

,-~
 
-,-,-~ 

~ . "- ll.',. 



• 

admia i, .u ciion temperatura corporal 

!·",I" n~ ac ;("., Jellieml'" de 

In . ....lill" tion... rromboplasnna parcial activ ada. 

J'O'it ;H' para anlkucrpos ncutralizantcs 

, 

Reaccioo relacionada con 13 
T n ,lorn ()l, ~ ..n" r.ll.... ~ infu,iOn.llSlcnia I fa lig• . p i re~ i a 

a henei..n.... ... d lu ltMr dt" 
lIdmi ni ' lneioa ' lem pe14[Ura corporal 

3um..ntada I-

FI rertil de seguridad del VPRIV en esrudeos cfmicos qu... comprcndia oi....", ) ad" k ""cnlc, 

de .j a 17 an" , l!<: ~..Jad fll<> ,imilar al " 1>",,, ado n1 """ieme ' ad ult,,,., 

[ I perfil de scguridad de VPRIV en ""tooi,... dinit.x". ,/"e c"mpren,ha raei"",.:. de 1>5 all".. de 

edad y mayores, fue sim ilar al obscrvaco en Ol rm pacicmcs adult"", 

Prcca odoneo"'I>cd"It"! de ..Iimtnacton )' "I ru rnanilluilldon.... 

• VPRIV rc'l uic r... r,·,:"o -.litlld i", }' diluci<\n. Y' cstii de<linad,' " nio:ament.: a 13 inhhi,'" 

intravenosa. VPRJV cs para uso unico y so: aoJm;ni'lra 3 Illn ':' tk un Ilhro <Ie O.~~ mem. 

t uhzar la tccnica ascpnca 

I. H	 ni,mem oJe \';ale, a reconstilu;, \.C oJete,m ina en limei,' n del peso dcl pacicntc ~ de 13 

d..."i, p'C"';' ;la, 

2.Lo" rra""", n\.,;e.urio, .e retitu n oJel refrigeradnr, Cada .ial de ~IlO Lnidade.. 'iC 

tee"n,t i l u~ e con ~3 101 de agua e,teril pam i n~ eeei,,"c,. 

3, .""'f'\I '" de 13 rt'C on'l ituc iilO . me/de los vlalcs , ua \e rnC nlC, Nfl SAC LI DIR. Cada , ial 

,- ,~
 
~. , -. , _... ,... 

~ " " .no 



e"n(endn; un "" lumen ~x tra i ~1.: d~ 4.0 mI ( I(1(1 unilJatlt;S I mil 

4 . .A, nle ' de la dihcion adicion al. in'I'C'I:cI,mar ,·i,uahncnte la , ,,l lIei,,,, "n I,,., "iat",,; 1.3 

w l"d,,,, del'" ,et eb ra a ligeram ente "paleseentc e incolora: No util iza r ~i la wloc ioo 

eca decolorad a o si hay partk ula' c .\ ( ",, ~a' 

~ EI ",lumen ealc ulallo <k nlCd icmne nto '" retira de l nllmero ap ropiad" de , ';ak , } cI 

volumcn lOla l nccc-a rio >c diluye en ](~ ) In I de "ll!1'd rin de clorum de sodio 'I mil. / mI 

(ll.YO,. ) para rcrfu \ ioo. MCl cla r , ua ' emenle. NO SAC LD[[{. La infu, i'm debe 

in icia ...e lknlt<> de la, 24 l\<)I'a, § i llu ie n lc~ a la r,:,:oMI ;t"cion. 

• Lo" m<'Ilicamenl,'" n" "li li'ad"" " ~,~ residuos oeberan e um.na-se de 'lc"crdo COil 1o, 

I'al ui, ilns Inf;ale§. 

Innlf!'N1 j lli lidaok~; II fal Lll de o IUll i", de compalih ilidad. "'SIC med icamen1" rIO debe 
mel c1a...e con , ~ ro.. m~ iCa m('n lt~ . 

La e ' lahilldad 'lui mica y fisica d urante d usc se ha dcm o'>lrudo durante 24 h<'fa, a una 

(emr,.:r ~l u ra de 2 "C a g "C baj" pn' lecci'''' contra la 11lI. 

• 
Ik-Je e ! punt" de vista micrcbiologico. e l mcdicemcmo debe 1Ilil ila ,",,-, inrncdiata mcme . Si 

"" '" u"m inrncd i"l"menle, I", liemp"" y Cl",diei"ne, de almacenam ;",m" en uloO an t e~ de '>U 

us o,,-,n re'p'>n'll hiIidad del usuano y n" dcbcn c.,.edcr la' 24 hi",,,a 2 "C a H·C . 

:-ia\!lr~ k~ ) cunlenid" de l enva ..." \' ial de 20 ml (vidril\ tipo II co n un 13[X'>n (cauc h" bu(itic" 

revesndo con resina tlu<Jrada l. un ",11" de una piCla ~ lapa de <·iem:. 'l" ~ <'''nliene 4lKJ 

u nidad~'S de , e1a g l " . ~ra'i-a a lfa en p"lvo. 



SI JIl ~ Ll)()~IHCAC I ON 

N" lIa) e're,iencia eon sobrc dos i~ <k ' ·e lag l uc~.,.a Sll a lfa. La <i<" i~ m,h ima de . cl a ~u kt'T;l .... 

alfa cn I,,, c~ludi ,,, di ni"". fue de 6/1 l 'nidades f ,, ~ . Vea Ia <;<Xd,'n Ad. e"e llo;ill ~ ) 

precauc tones especialcs de cmpl •.., 

Anle Ia ewmualidad de una 'i0bre.:k..,ifICOCiOll. coecuetr al Ito'Il'ilal m;s cerca...' " 

cornun rcarsc con 10' eenllt" de lO'ie" logia: 

I lo'pital de Pedialria Rica'do Uuticrrcz: (0 11) ~%!-66M i22-17 . 

• Hospital '\. Posadas: (011 ) 46S4-M 48/4658-7777. 

•	 VPRIV debe admini'lntrx<: !lajo 'il1ro:,\'i,i,'m de un I" ofe, i" nal d... la Iud Vl'RI \ ' e un 

lralamienlo que se administra scme na de IX" mcd ill por . ' ia int' a" ·n' ( IVI. La infu'; 'lIl 

pur Iu geneml dura bO minull>s e"m" ma'imo. 

•	 [)d'e r~ a len a"'" a I,,, paeienle, ~"e VI' II.I\" pLlede ~e ne ra' reacctones de 

hipcrscnsibihdad o ,cladonada'i ""' 11 la inlil, i<'m. La' rt:ace ioI1C'i \jUC 'ie ,clae ionan c"<'n Ia 

infu 'ii"" !labilualmeme 1'1ICden l,a lO N mediante la di,min"ei"n de la \ c1ocidad de Ia 

in fu~ ,,"". el lralam;"nlo con medi.:amen lo<. como ser ant illi<l:\minico'i . anupireticos yi" 

ccet iC""\ole",,<k, ) ·'0 m~-.J ' anl e la inle""!,,' ,,',,, ) ","nudaeibn de I lrala", icnhl con aume nW 

•	 del liemro de inl'u.""', H I<a La", ie" IO pte\'ll' con anlilli>laminieo:s )/0 cor1 icocsleroid" 

f'UI....... I'f'-'H"ni, "'a.:ci"oe ~ p<"'e,i' >fl:<, 1,I I,a lamicnl<> con \"I'RIV dcbera 'iC r cva iliado 

nlJCumenle ) con prcce..... i(\o de e" >I ,, indie"" imponame> de lIi pc,><:", ibilidad al 

rroduel" 1...., l' IU :C .. I I(·.O..;t:S ) ... nVr.Rn::-;n ..S. Rm.·dw4" ,I< ' 

h'f. ·,..·,·n,ih,{"4,,I. R.·...,.'j"'''-'.• ,...1<...;"'...."-'-, .-.'" lu ill/u.,j,i,, ]. 

.... _""" 

• 

..'- '-,.... ..,..--­



PRESE1\TACI ON 

Envase que eontiene un ~i al de 400 Unidades, 

CONDICIONES DE C0 1\SERV A ClO1\ Y AL~ACE)\:A\1IE>.,JTO 

VPRIV debe conscrvarsc en retr igerador a una temperatura de cmrc 2 } 8''(' . 1\0 utililar 

l u~ !!o d~ Ia feeha de eadueidad que figura en el vial. No C0ngelar. 

Proteger el \·ial de la IU7. 

• M A >.,JTES ER ESTE Y TOLX) S LOS MED jCA~ENTOS H JERA D EL A LCANC E DE LOS 

1\ 1NOS. 

l-speciatidad Medicinal Autonzada por el Minisrer!o de Salud. Ccrtiticado >.,J 0 5647'1 

Elaborado pm : Shire Human G~ nd;e T he rap i~'i. Inc. - 205 Alewife Brook Parkway. 

Cambridge. M A 02 138 - h tados Unidos ) Cangene bioPhamla. Inc. - I I I I South Paea 

Street. Baltimore. Mil 21230 - Estados Unidos.lmportado y comercializado po r: Shire 

Human Geneti,' Therapies S.A. Ereleano 3350..-54. CiudmJ Auh;noma d~ H"eno, Aires. 

CI437AVR. Argentina 

Direcrora Tecnica: \ 1aria Cecilia Esmoris. Farmaceunca. 

• 
Fecha ultima revision: .. ./ .../ .. . 
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I nr" r m~cio n [l~ra cI usuari" 

VPR IV 400 Unldades poh" para ,,,lueiiin [lara per fu, i,'n 

,\ nICS dc u s~r e<lc med icamen to lea dctenidamcnlC to<\" este prospcctn y~ que cnntienc 

infor m"";"n importa nl" para u,ted 

• Conserve eve prospecto. ya que ta l vet necesue volver a conl uharl" 

•
 
• Si ncnc alguna duda adicional. ",",uhe con su medico.
 

• S; sufre algun deeto secundario ;nf" nne a su medico. b to indu}e cualquier crecl" 

sccundanc no listado en cstc prospccto . 

Q u~ eont icnc c' lc prospect' " 

1, Que cs VPRIV y para que sc usa 

2. Que neeesita saf,cr ank' de usar VPRIV
 

3, Como usar VPRIV
 

~ . Posihle, cf,"Cto; ",eundar;o;
 

5. ("(,mo w nscrvar VI'RIV 

• 
1. Que .,.; VPR IV } para que se u.a 

VI'RIV c, una tcrapia dc sust;tucion cnzimanca (TSE) a largo rlMO para paeiente< con 

enfennedad de (ja ucher tipo I . 

La cntermcdad de Gaucher cs un trastomo gcncnco causadc por la falta de una enzima 

Hamada glucocerel:>r", ;da<a, Cuando esta en7ima fa lla " n" aC'uia apropiadamcnte. ,e 

a('umul" una SUSlllne;a den" minad" glueoeercbrusiu() ,'n las cclulas del organismo. La 

acumulacion de csrc maleriaI provoca los signos y sfntcma s de la cnfcrmedad de Gauche•. 



VPRIV e~a di;eftaoJo para " ..cmpJiUar 1.1 falta" okrl<: iencia de 1.1 en7ima. glu«lI;e•.,l>m,ida,;a. 

.-n flil" i"nle<"un "n f" rmedad de Gaucher. 

• 

:'II" u... VI' IUV: 

• Si c~ alcrgic" a 1.1 \ 'cI~gl u cc ra..a ~I fa " a cuakjllk r-a dc l'" in~rcd knles de esre m<d icamcnl" 

( \ 'er li"a en 1.1 """c i'ln II ) 

· Si re, it>" Iralam icmc> con VI'RIV. pUl"ok cxpc,imenlar I"f"· lo, ,. .." undari" , duranle " 

d.·,p",:, de 1.1 perfll, i,ln rver sec·cii'" 4. po. il>l". efectos secundanosj. h to se conoce como 

rca, ci"'n ~ Iac i"na da con 1.1 l"'r l"u , i,ln >' puede alguna' l,c,c' '''' r gra\c. 

• la, rcaccicncs rcl'1<:ion:ld,l', w n 1.1 f!<'rfu,i,'n in<:l llyen ma", " ,- d"l"r de ,.11><:7.1. ",iu'i<:a'. 

pre' i,I" aneria l .111:1" Mja. eaMancio_Y' tid"c. Si c.\pcrimcnla una rcacd,'>n rclac i" ""da con 

1.1 l"·rfLI> i'''' . ,l..t.... inf" rm""'d" ~ <.. ml'll i,," de in medialo_ 

- si ticne una re~cd ,\n rclado"ada con 1.1 perfusion pucdc cue te administrcn mcdicamcntos 

adiei"nalcs para trutnr 0 ~y ud u r u prn enir fulura' rcaed"ncs. h ln, medicament'" pueden 

", r anlihi'laminie,.... anlipir':lic"s y con ico'lc"' idcs. 

• - Si 1.1 o:acei<"m rcla.;K'naJa Co" 1.1 perfu,i on c, graw. , u m':dico puede delener 1.1 f!<' rfu,i im 

inlra\ enOSU inmedialamenle,. comenzar un tratamicntc medico adecuado. 

• 'i i la, rca..:c i"n<:' rcla..: ionada' cun 1.1 perfu,iOn son ' n cra, }i<> , i c' le mcdicamcnt" pierdc 

su crec lu. ' u mo!dicu Ie indicar3 rcalil ar un anali. is de sangre para contrular anticucrpos que 

1.11 >el e, I':n a t~c lando cl dcsc~ 'ol \' imicnt<> <Ie ' u lralamienlo. 

• Pur 1<> gcrw; ral """'" !"",<.Ie conlinua, ....-.; ibic"floo VPRIV aim , i cspcrimenla una rcace,on 

. c1~ j , ,,, ""'" c.m I<l f!<' rf" , j,.... 

l" t,)fITlc a '" medict> )i antcriormcntc ha c, perimc" lad" alguna rc~e j ('... rclaciunada ''''" la 

perfu,it ' n " una reacciOn al':rgica con a lgu~a otra TSE dcbido a la cnk rmcdad de Gaudier. 



VPRIV Ill' okl><: u-eeseen ninO!. m~n o",~ ok 2 an,,,, de edad. 

I '",. de " lros m ...t inmenl"~ )' \ 'I' IUV 

Inl'lf111e a 'Ill medico ~ i e ~t.i lomar>d< ,. " ..i = ienlemente ha lornado " puedc U~~r a lomar 

" I...... medicamentos. 

• Si e!>1;'i ~ m l'la ra."..ja 0 en periodo <k lacLaoc ia. plen"" que puede e'llar emoonu.ada " e,ui 

planifieando leocr un tete. eon<;.u he a ~u m,'d ico anl e~ de lomar C.,le med ieamen!o. 

1,3 enfe rmedad <k Gaucher puede estar mas activa en las mujeres durante el eml>ara7O ~ por 

al~ u na' ....·mana' f'<"I<'ri,,,e, al parlo, La' mujcrcs eon enfennedad de (jaueh" r que es l~n 

Mali, and,) la p ocibilid ad de quedar cmbarazadas dcbcran hablar con sus medicos. 

VPRlV no ha 'lid" ~ 'I ud iado ~ n mujercs cmbanuadas, Lo, cstudios en animalcs no mucsrran 

etcctos pcrjudiciales debidos a! VPRIV. Debera tenerse prc,allCiim ' uand"" ll1 iliza VI'RIV 

durante eI cmharam . 

VI'RIV no '>e ba ectudiado en mujercs que esran en per iod" de laclanc ia ~ >e de ....·,m"'e , i 

VI'RIV pa,a a la Ieche materna Sin emoorgo. VI'RIV ,omiene una protcina que puede ,," 

J;ger ida pm eI nino. Se rccomicnda prccauc i6n et usar VPRIV durante la lacrancia . 

("" nd ud , lin >rh ic u lo ~' u, a r maqll ina r ia. 

La inll ucncia de VPRIV sobrc la capacidad para mancjar o cuuzar maquiuariac cs nula o 

;n. ignilka 'lle 

VI' H.IV eonlione ..... iu 

( 'aJa ,ia l Jc 4111) Lnidade' <k e'te medicament o eom ie"" 12. 15 mg de , ,,,.lio, bte daw 

deberli lene"", ~n ellCnta en los pa.:icntc,"" con "n.a diem conrrolada en sodio. 

• 



J . {"/'>mo " ' H \,PRI\, 

VPI{l V oebe utilizarsc ilnicamcnle Nj" 1.1 adt...:uada '\ul'<',, ;,i,... de un medic.. cn" 

npericn<'ja en el \ratam;enl" de la enfcrmcdad de Gauch...,.. El VPRIV ..-s admini>l rad.. p '" 

un medico " una ..'n feflnera/" p", I'<',fu,;''>n intra.. ..."""iI , 

• 
Si aC1Ualment" esta recibicndu rratamic nto para la en fermedad de Gauch", en n ,Mra 1S ~. , ' u 

m..'di,:" dc"'a "'aml>iarl" a VI'I(IV. inidalmente pucde feC il>;r VPRIV 11 la misma do> i~} 

frecueocia que haya cna do rccibicndo la (Mra T~E , En e'tudi", c linic,,,. '" han u ti li ~ad<., 

d,,, i, de 15 a MJ Ln; dade '\/~ ~ . 

VPRIV puede adm ini,t ra", a n i ~", y ad"k,,;ente' (2 a 17 aMo, de edad) con la mi"lua oosis y 

h'ccuenc ia que rara adult o•. 

t I ~ , en lid ul" .. m""flr " 

VPRIV P'U.....Je admini><l ,...1....... a may,,,.e. adult," (mayor a 6 ~ enos de edad) con la misma dosis 

y frccucncia IIUC en I", ad",I,,,... 

1(...." ....' • • 1 ln l. min lO 

• 'iu m.:dien c,,,,, ,,, !ara ' ''' recpuesta al nawn eero y puede cambiark la costs (aumentar o 

di"";n,,,ir\ coo <:1 nempo. 

s; ""led muestra una buena 'olerand a a las pcrf", ~ ione ~ <'nla chnica. su mcdico o cnk mlcm·"" 

puN e admini><lrarle la' perfu' iones en ' ''' ho~ ar. 

.~dm illi,ln...iOn 

\, 1' 1(11,/ '" ~u min i"ra en un vial en forma de potvo co mpa..10 que sc mczcla co n agua c.teri l y 

11Ie!:" '" diluye en una ",Iuci"" <Ie eloruro de sodio 'I mg'ml ( O .~. ) anle, de reali/ ar la 

['<',f",i'-", intra, en""a. 

t ina ver. pn:parad" . su med ico ° enfermera.o Ie admini'>lrarli I,/ PRIV poe gotco cn una vena 

l p'" perfmi ,,,, intra, e""'ill ) durante 60 min"'t()'j. 

._.91::­
n .... - '-._-­




Si U'li mli. \ 'I'KIV dd ' I u~ n«~~11l 

S; 'oC ~;cnlc cnfermo mientrae se Ie e51i admensrrandc la pcrfusioo, inl,)on,' de inm,'d ialo a ;.u 

medic" ,' ~nlermcrai" . 

Si " h idn admlnl. IU r .... VPRIV 

Si ha (ll11 it ido ul1a perfusion, por ta''''' _onladc a ' u medico 

Si Inl~rruml'i<ll lllldmini.lud<ln cun VI'K IV 

"11" Iice In" . al11hi" " cn cl Irala",i cnlu con , u ",cdico. 

• 
AI il!ual 'l ue cOn ("d,,,, I,,,, medic,ttocn l''', .-IC pwd uclu puede "HI"" e1i'.t", ",.undar i" ,. 

aunque n o1,>Ja' I", reN ma, I", ' ulren. 

N<> ""'t,ulle a1llun." pociell(es e'pcr i"",nla",n una ",,,"ci,',,, a lc r~ ica . n la piel. ta l co",o 

erupd"" " pic"" ,," So: pr,>Juj" una reacci,,,, alergica grave. con diflcultad para rcspirar. 

,,,tlamaciOn de rostro. la bi~ kngua o garganl;l. Si algun" de "Sit" ' ''' UITe a,-i,e de in"'ed iato 

a " I mcdico. 

I n ~' lu di(>S C,lfl VPRIV la ma~or i a de I", e 1''''It'' ",-'Cundari,,, " ,:urrie",n J mam" Ia perfu'i" " 

"inmfilialilmen(' d~puCs. t s os son dc","" inados rca, ciun.- rclac i<lnada' Cun la perfu, i" n c 

• illC l u ~ "n : 

• d i""inu,;;,'" <I aume"lU dela pn"iOn an' 'fial 

Si e"l"'rimenta algun efecto "-"<:undario l'Iln:cido a evos, por fan..- av rse a ,u medko 

inm",lialamenl(' . I a ma~ or ia de estes etecsos s..",undari", fuo:run mo<Icr...Josen inlen,idad . 



•
 

En csrudios con VPRIV sc rcpmtaron algunm elect", ""'C undari,,, adi" ionlllc, :
 

Efcd l'S sc"undario, muy f,eeuenle, (afee!an a m,h de I en 10 pc"" na,):
 

- d" l"r oseo
 

- d" l"r articu la,
 

- dnlor de espalda
 

-dcbi lidadzpcrdida de tucrza/tanga.
 

H eelo, advcrsos trceucnlc, <que ateetan a mcncs dc I de cada 10 personas) ""11: - dolor
 

abdominal/nau'<Ca 

- saogrado / morctoncs que sc prooueell con jacilidad 

- ,ull", 

- palpilaciones 

- e,upcirin "u rticaria 

- desarrollo de anticucrpos contra VPRIV ('er seccion 2) 

Si e"ntrae alglln" de 1m efeel'" "'<Oundari"" hallie w n , u medico . E,lo in dll~ e eu" lllUier 

poslblc cfecto sccundario no Iistado en csrc prospccto. 

• 5. Co n", con'ICl"\'a r VI'R IV 

Mal1lener e'le medicament" fuera del alcance y vi'la de I", ni~", 

N" ut ilice e,le medieamenl" de, pu,;, de la fccha de vencimienlo 4ue aparcee en d e'lUehe y 

en la ctiqucta. La rcchn de vcncirmento idcnnfica el ult imo dill de esc mcs. 

C"n, e,""e en k, hdadera (entre 2°C_SOC). 

N,.e"" gela, 

\ lante"ga cl \';a l denim de ' u c'luehe original para pmleger l" cc la luz. 

'\,1 0 u>c , i la ,oluc ;,ill c;,la dee"I"",d" () eontiene partieula' e"l ra~a , . 

Form ~_ v ''''''''''',em..,~ ,.......,"_
".',".'" 

'­



Los medieamento' 'm debcn tiraN: pm 10' de'i<lglles ni a la ~a s u ra. Con,u lte a , u 

far maccutico como desbaccrsc de 1o, medicament"s que ya no neccsna E'las mediJa, 

ayudarrin a pw t<'ger e l medio ambicntc. 

Ii . ("on renido dd ena", y otra infurmaeii'n 

Que contiene VPRfV 

EI principio activo cs velagluc'cra'i<l alfa. 

Un via l de VPRJV 400 Unidadcs polvo eontiene 400 I.:niJade, de l ektgluee",sa aIhi. 

• Lueg" de Ia r<oc ()n" ituciim. un ml de 'olueiim conliene f[HI Ln iJaJe, de vdaglucerasa alfa 

Lo' 01"" eomronenle, ,on saear<1'<a. cit,"lo de ,,,d i,, J ihidralado. ,k id" citr ico 

monohldramdo y pohsorb aro 20 rver scccion 2 "VPRIV conucnc sedio") 

Aspecro de VP R IV~' eonrenido del eonse 

VI'RIV 400 t ;niJade, polv,,: vial de vidri" de 20 ml conleniend" 400 unidades de
 

, -e1 aglueerasa all".
 

b IUC'he, ,'on 1. 5 i>25 viale,
 

La siguicntc informacion csra dmgida umcarncnre a profcsionalcs de la sarud. 

• VI'f{ IV e, un poh·o pa," ,<lIudt'm para perfu,i'm. VPf{IV requierc rl'Coo, tiluei,in y di luei,in y 

cst" d"linaJ" imicamenlc a la infusibn jntravencsa. VPRIV cs para uso unico y sc administrn 

a rraves de un ti llm de (J.n JIm. Lo' \·iales ';(", de un ",I" U'<0. De,eche eualquier , ,,Iuci,m no 

utili£ada. VPRIV 00 debe scr iofuodido eon orrcs mcdicamcntos en fa ", i,m a i" r" , i6n. ya que 

Ia compat ihilidad en "" I"ei(m c'"n Olm, med icament", n" ha ,idu cs-a luada. EI v" lumen tOI,,1 

de infusion debe admimstrarsc durante un pcnodc de 60 minutos. 



!'n::ran:: " PRJ" de la ~ i~u ;"nte mar>era: 

. EI nilme'" de , iak~ a reconsntuir ';C derermina en tunc ion del peso del pacicmc y de la 

.kl~ i~ ~rita . 

~ 1-0' fra "" o~ n""oari"" se reliran del retrigeraoor. Cada . ;al de ¥1I1 Unidadcs -;c 

n:e onSlilu ~ e con 43 ml de agua esteri l para in}"" , ione" 

• J. o<:,pue, d" la "'....on>liIUC i"". me~de 10.. "iab sua,'emenle. 1\0 SACL']) IR. Cada \'ial 

conlendr.i un , olumC1l e'lraibk de 4.0 ml ( I00 unidadcs I mI) 

4. Anle, de	 la dilucion ad icionol. i" sp«eionar visuatmcmc la solucion en los vialcs: La 

""1",,iOn d.:bc "'" elara 0 ligeramente opale"'enl" " incol",o: '\" utiTinr , i 1.1 .." Iue ibn 

este doxolorada 0 51 ha~ panieula;. e"trai\as 

~ £I ""rumen ealculado de m.-.:licamenl" "" rc:ti ra del n im ~", al"0r iado de l'ia1e' y cI 

I olumen tota l nccesanc so: dl l u~ e en 100 mi lk solue ioo de c1"rum <k ",><li" 'I mg l ml 

( O.9% ~ para perfusiOn. \ lerela. sua"""",nte, '0 S..\CUDIR. l.a infu' i,'>n del>< 

inic iar;e denim de las 24 h(lI'lI~ siguicntes a la rcconslilUcion. 

Desde e! pumo de 'ISla m ic "-'b i,, I~ len . cl med icamenltl debe ul i l i~a t"'>C inm,'lJialamcnle. Si 

• 
00 so: usan inmedtata rncnre. jos uempos ~ condic toees de almao:enamicnto en u"" ames de su 

u"', "'m re ' l"lfl....hilidad del uwari" ~' no dct>en c ,,~r la' 24horns a 2 "(' a II "( ', 

Los mcdicamcntos no sc ..Jcben tlrar a 1.1 ba>Ura <) I"" dc"'.... ho." .k'mc>lic"s. t v> 

m"dicamcnh" no utili/.lldo.. " 10.. desn:ho... deht-n climina"'" de acucrd" con I,.. tl:\lui.,il' " 

Tocale­

'- -~:.;~~:~
-':-._­
" ~ " "
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• 
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