ITAPAPTHMA 1

HEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



vTo QAPLOKO QVTO TEAEL VIO CUUTANPOUOTIKY TOPOKOAOVONON. AVTo B eMITPEWYEL TO YP1IYOPO
TPOGIOPIoUO VEDV TANPOPOPLOV ACOAAELNG. ZNTEITAL OO TOLG EMAYYEALOTIEG LYELNG VO AVOPEPOVY
OTO1ECONTOTE TOUVOLOYOVUEVEG avemBOUNTES evEpyeleg. BA. mapdypapo 4.8 yia tov tpdmo avapopdg
OVETLOOUNTAOV EVEPYELDV.

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Strensig 40 mg/ml evéoo dopa
Strensig 100 mg/ml evéoipo didlopa

2. ITOIOTIKH KAI TOXOTIKH XYNOEXH

Strensig 40 mg/ml evécio Sidlvpo

KaBe ml droddvpoatog mepiéyel 40 mg asfotase alfa*.

Kabe puokido mepiéyet 0,3 ml diaddparog ko 12 mg asfotase alfa (40 mg/ml).
Kdbe prodidio mepiéyer 0,45 ml Srodvporog ko 18 mg asfotase alfa (40 mg/ml).
Kabe proido mepiéyet 0,7 ml dradduartog kar 28 mg asfotase alfa (40 mg/ml).
Kabe puokido mepiéyet 1,0 ml siaddparog kot 40 mg asfotase alfa (40 mg/ml).

Strensig 100 mg/ml evécwo diéivpuo

KaBe ml droddpatog mepiéyer 100 mg asfotase alfa*.

KdaBe proidio mepiéyet 0,8 ml draddbparog ko 80 mg asfotase alfa (100 mg/ml).

* mapdyetal Pe epapproyn texvoloyiog avacuvvovacuévov DNA yp1o1lomotdviog KuTTapikn
KaAAEpyela Onlaotikod kot cuykekpiuévo and Qobnkn Kivélikov Kpuikntod (Chinese Hamster

Ovary, CHO).

IMa tov TA\pN KaTdloyo TV ekddY®V, BA. Tapdypago 6.1.

3. ®APMAKOTEXNIKH MOP®H

Evéoo didhopa (evéoyo).

Awyég, EAa@P®S adoPaVES 1] ad1oPaVES, AYpOUO £MG VTTOKITPIVO, VOATIKO dtdAvua, pH 7,4. Mropei
VO VITAPYOLY PEPIKE LIKPE NLUSAPOVT ) AEVKA COUATION.

4. KAINIKEX TAHPO®OPIEX

41 OgpamevTikég EVOEIEELg

To Strensiq evdeikvotat yio poakpoypdvia Oepomeio evCOUIKNIG vToKatdoToong o€ aobeveic ue
VTOQMGPATUCI0 TOSIOTPIKNG EVOPENS Y10 TV AVTIUETOTICT TV EKONADGEDV TNG VOGOV GTA 06T

(BA. mapdypago 5.1).
4.2  Aocoloyio Kol TPOTOG YopNyNoNS

H 0gpancio Oo mpémet va Eexva amd Evay yiotpd e UmEPio oTNV OVTILETOTION acHevdv HE
UETAPOAIKEC SLoTaPayEC 1) OLOTAPUYEG TV OGTAOV.



Aocoloyia

To cuvictduevo docoroyikd oynua g asfotase alfa eivar 2 mg/kg copaticod Bapovg xopnyovueva
VIOdOPLOL TPEIG POPES TNV ePdopada, N Eva docoroykd oyfpa Tov 1 mg/kg copatikov Bapovg

YOPMYOVUEVO VTLOJOPLL EEL POPEG TNV Efdopndda.
H péyiotn ocvuviotmpevn d6omn g asfotase alfa sivar 6 mg/kg/efdopdda (BA. Tapdypapo 5.1).

Avotpélte 6TOV TOPAKAT® SOGOAOYIKO TIVOKO Y10 TEPIGCOTEPES TAT|POPOPIES.

Edv gviete 3 popég v efoopndda Eav eviete 6 gopéc tnv Efdonado.
Bépog . .
oCONATOG Abon TTpog Orxog (pm):l;g?o(i)gnon Aéen Oryxog (pta):l:%nito(i)gnon
(kg) éveon TPos PN CLLOTOLEITOL TPos TPos P CLLOTOLEITOL
eveon Yo TV éveon eveon sveon Yo TV éveon

3 6 mg 0,15 ml 0,3ml

4 8 mg 0,20 ml 0,3 ml

5 10 mg 0,25 ml 0,3ml

6 12 mg 0,30 ml 0,3ml 6 mg 0,15 ml 0,3ml

7 14 mg 0,35 ml 0,45 ml 7 mg 0,18 ml 0,3 ml

8 16 mg 0,40 ml 0,45 ml 8 mg 0,20 ml 0,3ml

9 18 mg 0,45 ml 0,45 ml 9 mg 0,23 ml 0,3ml

10 20 mg 0,50 ml 0,7 ml 10 mg 0,25 ml 0,3 ml

11 22 mg 0,55 ml 0,7 ml 11 mg 0,28 ml 0,3ml

12 24 mg 0,60 ml 0,7 ml 12 mg 0,30 ml 0,3ml

13 26 mg 0,65 ml 0,7 ml 13 mg 0,33 ml 0,45 ml

14 28 mg 0,70 ml 0,7 ml 14 mg 0,35 ml 0,45 ml

15 30 mg 0,75 ml 1ml 15 mg 0,38 ml 0,45 ml

16 32 mg 0,80 ml 1ml 16 mg 0,40 ml 0,45 ml

17 34 mg 0,85 ml Imi 17 mg 0,43 ml 0,45 ml

18 36 mg 0,90 ml 1ml 18 mg 0,45 ml 0,45 ml

19 38 mg 0,95 ml 1ml 19 mg 0,48 ml 0,7 ml

20 40 mg 1,00 ml Imi 20 mg 0,50 ml 0,7 ml

25 50 mg 0,50 ml 0,8 ml 25 mg 0,63 ml 0,7 ml

30 60 mg 0,60 ml 0,8 ml 30 mg 0,75 ml 1ml

35 70 mg 0,70 ml 0,8 ml 35 mg 0,88 ml 1ml

40 80 mg 0,80 ml 0,8 ml 40 mg 1,00 ml 1ml

50 50 mg 0,50 ml 0,8 ml

60 60 mg 0,60 ml 0,8 ml

70 70 mg 0,70 ml 0,8 ml

80 80 mg 0,80 ml 0,8 ml

90 90 mg 0,90 ml 0,8 ml (x2)
100 100 mg 1,00 ml 0,8 ml (x2)

HopaoieipBeioo doon

Eav o d6on g asfotase alfa moporeipdei, dev Oa mpémet va evebei dumhn d6om yio. vo avoarAnpwbei n

4001 Tov TopoAeipOnKe.




E1d1ko¢ mAnbvoudc

Evilixeg oo0eveic

H pappaxokivntiky, n eoppokoduvaky kot n acedretn g asfotase alfa £yovv peie0ei o
aocBeveic pe viopmopatacio nAkiog > 18 etdv. Agv amatteitanl TPOoAPLOYN TNG dOOTG GE EVIIAIKEG
acBeveic pe vropwogatacio (HPP) madiorpixng évaping (BA. mapaypdpovg 5.1 kat 5.2).

Hliiwuévor
H aopdieia ko 1 orotehecpatikotnta tng asfotase alfa oe nhikiwpévovg acbeveic dev Eyovv
Tekpnplobel kot dev pmopel va cuotn el cVYKEKPILEVO SOCOAOYIKO GO Y10 AVTOVG TOVG AOOEVELG.

Negpirn dvoiertovpyio,

H aopdieia ko 1 aroteheopatikotnta tng asfotase alfa oe aobeveic pe veppikn dvorettovpyia dev
&yovv a&loAoyn0el kai dev umopei va cuatnel GUYKEKPIUEVO HOGOAOYIKO GYTLLOL Y10 LTOVG TOVG
acbBevelc.

Hrozirey dvoierrovpyio

H acpdlieia ko 1 amotedeopartikotnta g asfotase alfa e aoBeveic pe nratiky dvciettovpyio dev
&yovv a&loroynbet kat dev pmopel va cuoTNOEl CLYKEKPLUEVO JOCOAOYIKO GYNLLOL Y10 VTOVE TOVG
acBeveic.

Tpomog yoprynong

To Strensiq ivot poévo yio vtodopia xpHon. Asv mpoopiletat yio evooeALPLa 1 evéouvikn Eveon.

O péy1otog 6YKOG TOL PAPUOKEVTIKOD TPOIOVTOG avh Eveon dev mpémet va vepPaivet to 1 ml. Edv
amotteitan oykog peyoddtepog Tov 1 ml, moAdamhéic evéoeig umopei va yopmnynbovv tavtdypova.

To Strensiq mpénel va yopnyeitan e xpnon oteipov availdoipumy cuptyydv kot felovav cvpryyac. Ot
oLPLYYEC TPETEL VAL EIvaL OPKETA IKPOV OYKOV, £TCL MGTE VO, EIVOL dSUVATH 1] AVapPPOPNOT| TNG
GLVTAYOYPOPOVLEVTG OOGTC OO TO PLOAISI0 e EDAOYT akpifela.

O1 Béoe1c TG éveong mPENEL Vo, EVOALAGGOVTOL KO VO TOPAKOAOVOOVVTOL TPOGEKTIKA Y10 GTUEln
duvn kv avtidpacenv (PA. Tapdypago 4.4).

Ot acbBeveic uTopoHV Vo, AVTOYOPNYNCOVY TNV EVECT] LOVO OV £X0VV EKTULOEVTEL KOTAAANAO GYETIKG
LLE T1G O10d1KaGieg YoOpNynong.
THETIKG, LLE TOV YXEIPIGHO TOV TPOIOVTOG TPV 0td TN Yopnynom, PA. mapdypago 6.6.

4.3 Avrevositeag

Yofapn N ametintikn yo T {on vrepevaictncio otn dpAcTIKn oVsia 1 6€ KATo1o amd T EKdoyo 6V
1N vepevaicineio dev pumopel va eheyyOet (BA. mapdypago 4.4).

4.4  E101kéC TPOELOOTOUGELS KUl TPOPVAAEELS KATA TN P o1

Iyvnloowotnta

[pokeévov va Pertiwbdel 1 yvnrlooudtta Tov PLOAOYIKGOV QOPUOKEVTIKOVY TPOIOVI®YV, TO OVOLLOL
Kot 0 aplBpog TOPTIdAG TOL YOPTYOVUEVOD PAPUAKOV TPETEL VO KATAYPAPETAL [LE GOPTVELD.

YrepevoucsOnoio

"Exovv avapepBei avtidpdoeic vrepevaictnoiog, couneptiaufavoprévov oNUEIDY Kol CUUTTOUATOV
ovpfotodv pe avapoioio, oe acbeveic mov éhapav Bepancio e asfotase alfa (BA. mapdypago 4.8).
Avtd to cvurtdpaTe, TEPIAAUPBavay SuGKOAIN 6TV avamvor|, aicinon Tviypov, tepikoyykd oidnuo
Kot LAAN. Ot avTidpaoelg epeovicTnkay EvioOg AETTOV HETA TNV VITodopla yoprynon g asfotase alfa
KOl LTOPOVVY VO ELPAVIGTOVV G aoBEVELS VIO aymY™ Yo TEPIoGOTEPO Omd 1 €tog. AAleC avTidpdoelg
vrepevarstneiog mepiiapPovay Eueto, vavtia, TopeTd, keparolyia, eEdyelc, evepediototta, piyn,
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gpunpa déppotog, e&avonua, Kvnopod Kot VTuencio GTORNTOC. AV ELEAVIGTODY QLTEG Ol
avTdpdoelc, cuviotdton 1 dpeon dtakomn tng Bepameiog Kot 1 Evapén KOTAAANANG QOPUOKEVTIKNG
ayoyne. ®a tpémet vo npovvtal T 1oYHOVTO ITPIKE TPATLTTA TEPT EMELYOVGAG YOG,

E&etdote toug kivdhvoug kat to 0ELT TG emavayopnynong g asfotase alfa oe pepovopévoug
aoBeveic petd omd po coPfapn| avtidopacn, Aappdvovtog vadyn GAAOVE TAPAYOVTEG TOV UTOPEL VO
ouuParlovv otov kivouvo puag avtidpaong vrepevarcinciog, OTmMG TavTdYpovn Aoipmén 1/Kkat xpion
avtiflotikedv. Eqv Anebei  andeacn eravayopnynong Tov tpoidovtog, n enavanpokinon 0o mpénel va
yivetor v wTpiky emifAeym kon o mpénet va eEetdleTan ) ApMON KATAAANANG TPOKATOPKTIKNG
ayoync. Ot acBeveic Bo mpémetl va TapakoAoLOOVVTAL Y10, EMAVEUPAVICT) CNUEIOV KOl GUUTTOUATOV
pag cofapng avtidpaong vaepevaicinciog.

H avéykn ywo enifieym yio endpeves yopnynoels Kot 1 avaykn yio eneiyovoa Oepameia yia kat’ oikov
epovtida Oa Tpémel va Ppicketal 6T SL0KPITIKT EVYEPELD TOV BEPATOVTOC 10TPOV.

YoBapn 1 ameinTikn yuo N Lo vrepevaicOnoia eivar po avtévdeldn ya emovampdkinon, eav n
vrepevalcncia dev pmopei va eheyydei (BA. mapdypago 4.3).

Avtidpoon otnv éveon

H yopnynon g asfotase alfa umopei va 0dnynoet og tomikég avtidpdoeig otn 0éom g Eveong
(ovumeptrappavopévav epudnpatoc, e£avOnatog, SuoYPMOUATIGHOV, KVNOUOD, GAYoLs, KNALdAC,
oldiov, atpopiog, xwpig va meplopifovtal o€ avTéc), mov opiloviol ¢ omoladNmToTE avemBouunTy
evépyela gppaviCetor katd T ddpkela TG Eveone N ExPL To TEA0G TS NUEPag Eveong (PA.
napdypago 4.8). H evailayn tov 0écewv £veong pumopet va Pondoel otnv ghayiotonoinon avtdv
TOV OVTIOPAGEDV.

H yopnynon tov Strensiq npénet vo, dtokdmtetat og kKaBe aobevny mov eppavilel coPapéc avidpaoelg
oTNV €VEST] KoL TTPETEL VO, YopMyEiTal KaTAAANAN wTpikn Oepomeia.

Aumodvotpooia

Evtomiopévn Amwodvotpoeia, copmeptlapfoavopévng Amoatpopiog Kot Mmodmeptpopiog, Exel
avopepbel g Béoelg éveong petd amd apkeTohc Piveg og acbeveig mov Adpupavay Bepoameio pe asfotase
alfa oe Khvikég doxuéc (BA. Tapdypago 4.8). Tuviotdtol 6Tovg acbeveic va akoiovboby v opbn
TEYVIKY £VEGTNG KOl VO, evaALdocovy Tig Béaelg éveong (PA. Tapdypago 4.2).

Kpovioocvvootémon

e kKhvikég peréteg pe asfotase alfa £yovv avaeepbel avemBopunteg evépyeleg KPOVIOGLVOGTEMGNG
(oxeTilopevnc pe avénuévn evookpaviakn mTieon), coUmEPIAOUPAVOIEVNC TG EMBEIVMOONG
TPOVTAPYOVGOC KPAVIOGLVOGTEMOTG Kal TG epeaviong dvomhaoiag Arnold-Chiari, og acOeveig pe
VTOQMSPATAcio NAKiag < 5 eT@v. Agv vVIapPYOLY ETAPKT SEIOUEVE Vi VO, TEKUNPL®OEL aiTidong
ovoyétion peta&d g ékBeong oe Strensiq ko tng eEEMENG TG kpaviocvuvooTtéwone. H
KPOVIOGUVOGTEWMGCT MG EKONAMOT] TNE VTOQMOCPUTAGING TEKUNPLUDVETOL GTN ONUOCIEVUEVT
BiBroypapia, kot eppavictnke o€ 61,3% tov acbevov petadd g yévvnong kat tng NAKiog Tov
5 g1V o€ pa HEAETT TOV PLGIKOY 1IGTOPIKOD TNG VOGOL 0GOEVAV LE VTOPOCPUTAGI0 BPEPIKNC
évapéng mov dev EloPav Bepamneia. H kpavioovuvoostémon pmopei va odnynoet o€ avEnpévn
£vOOKpaVIOKY ieon. Zuvietdtal Teplodikn mapakoiovdnon (cupmepthopuBovopuivng me
BvBookdmnong yo onueia 0101 HaTOg TG OTTIKNG ONANC) Kot Eykotpn mapéupacn yio avEnuévn
€VOOKPOVIOKN TigoT o€ acbeveig Le vTopwopatacio NAKiog KAT® TV 5 eTdv.



"Extonn AcPectonoinon

e kKMvikég ueiéteg ue asfotase alfa opBaipixn (Tov emmeLKOTO, KAl TOL KEPOTOEIGOVG)
acPeotomnoinon Kot veppoacféotmon Exovv avapepbei oe acbeveic e vropwopatacio. Agv
VIAPYOVV ETOPKT dedOUEVA Yo va TEKUNPI@BOE] ouTidoNG cvoyétion peta&d g ékbeong ot asfotase
alfa ko tng éktonng aoPfectonoinonc. H opBoiuixy (Tov eXTEPLKOTO KOl TOV KEPOTOEISOVC)
acPectomoinom Kot 1 veepoacPEST®ON MG EKONANDGCELS TG VTOPOGPOTAGING TEKUNPLOVOVTOL GTN
dnuoctevpévn Biproypagio. Neppoacpéotmon eppaviotnke o€ 51,6% tov acbevav peta&d g
Yévvnong Kot Tng NAKIOG Tov 5 eTdv o€ [ia LEAET TOL PLOIKOD IGTOPIKOV TG VOGOV acHevmV e
Voo Patacio Ppepikng Evapéng mov dev ElaPav Beponeia. Xvviotdvtal oeBoipkn eE€taon Kat
VIEPNYOYPUPTILATO VEPPOV KaTd TNV Evapén g Oepameiog Kot teplodikd o acbeveig pe
VROPOGPATAGIA.

Ernineda Topabopudvne ka1 AsPeotiov stov Opd

H ovykévrtpmon g mapaboppovng otov opd evdéyetan va avénbei o aobeveig pe vtopmopatacio
o10V¢ onoiovg yopnyeiton asfotase alfa, kvpiong kotd ) didpkela tov TpdTOV 12 gfdouddnv g
Oepamneiog. Zvviotdtol 1 TapakorlovOnomn g Topabdopurovng Kot Tov acfeotiov 6Tov 0pd oe acbeveig
vro Oeponeia pe asfotase alfa. Evdéyetal vo anartodvtol couminpdpoto Statpo@ic Le aoBEoTio Kot
omd Tov otopatog Prrapivn D. BA. mapdypago 5.1.

Avooavaioyn advénomn Tov coUUTIKOL Bapoug

Ot aoBeveic pmopel va Leavicovy duGavaroyn avénon Tov couaTikol Bapovs. ZvvictdTon
dtontnTikn emifieyn.

"Exdoya

AVt 10 POpROKELTIKO TPOIOV TTEPLEYEL AydTEPO 0td 1 mmol vazpiov (23 mg) avd elodkidio, dnA. to
TPOIOV €lval OVGLUCTIKA «EAeHOEPO VaTPiOLY.

45  Aliemopaosig pe GALO QUPUOKEVTIKA TPOIOVTA Kot Grheg pop@éc ariniemiopaocng

Aev éxovv mpayuatonomndei uekéteg ariniemidpdocwv pe tnv asfotase alfa. Baost tng doung kot g
eopuaxokvntikng tg, n asfotase alfa eival aniBavo vo ennpedoet to petaforioud mov oyetileton pe
10 KLTOYpmua P-450.

H asfotase alfa mepiéyel o korolvtikg meployr] un 101KN7G y10, 1610 aAKOAKN G pooeotdons. H
yopriynon ¢ asfotase alfa mapeppaivel 6Tic TOKTIKEG LETPAGELS TG OAKAMKTG QOCPATACNG 6TOV 0pd
TV VOGOKOUEIKMY EPYOCTNPIOV KATOANYOVTAG GE LETPNGELS TNG OPAONG TNG AAKOAIKTG
PMGPATACTG GTOV 0pO TNG TUEEMG UEPIKDY YIAMAd®Y Hovadwv ava Aitpo. Ta amoteléopato Tng
dpaomg tng asfotase alfa dev o mpémel vo epunvevovol og To id10 PéTpo pe exeivo g dpdong g
OAKOAIKNG @OCPATACTG GTOV 0pO AOY® TOV S10POPAOV TOV VILEAPYOVY GTA YUPOKTNPLOTIKA TMV
evlhpwv.

H oAxoAin pocpatdon (ALP) ypnoonoteitol g aviidpactiplo oviyvevong o€ TOAAES
EPYUOTNPLOKES AVAAVGELS POLTIVOC. AV 6T KAMVIKA gpyacTnploka deiypota tepiéyeton asfotase alfa,
Ol OVOPEPOUEVEG TYEG UTOPEL VO UNV €ival QUGTOAOYIKEC.

O Bepdmov wTpdg Oa TPENEL VAL EVILLEPADGEL TO EPYACTIPLO OV TPAYLOTOTOEL TIG EETAGELS OTL O
aoBevic AapPavel Bepamneia pe eapuako mov exnpedlet ta enineda g ALP. I'o acBeveig mov
Aappdavovv Bepameia pe Strensiq, uropodv va eeTaoToVV EvorlakTikEG HEBodOL avirlvong (dniadn,
LEB0S01 OV dEV YPNOYLOTOIOVV GUGTNLUA OVAPOPAG e GVLEVEN avTicouatog pe Tnv ALP).



4.6 Tovipétnra, KOO Ko yorovyio

Kvnon

Eivon averapkn To dedopéva oyetikd pe tn ypnon g asfotase alfa oe £yxveg yovaixeg.

Metd and emavorapPoavopevn veoddpila Yop1yNoN G€ EYKLILOVOVVTIO TOVTIKIO GTO VPO TNG
Oepamevtikng 66omnc (> 0,5 mg/kg), ta enineda g asfotase alfa rav petprioa oto éuPpova og Greg
T1G 800E1C TOL EAEYYON KAV, YEYOVOG TTOV VTOSNAGDVEL T dlamAakovvTiky petagopd g asfotase alfa.
O peréteg o (oa elvan avemapkeis 66ov apopd TNV avorapaywyiki to&uotnta (PAEre Tapdypapo
5.3). H asfotase alfa 6ev mpimet va ypnoonoleitar katd tn S1apKeio TG eyKupuochvig, Kadmg Kot 6
YOVOUKEG TNG AVOTAPUYOYIKNE NAKING Y®pic TNV ¥pNon avTicOAANYNG

Oniacude

Yndpyovv averapkeic TAnpopopieg oxeTikd pe v anékkpion tng asfotase alfa oto avlpomnvo yara.
O «ivdvvog ota veoyévvnta/Ppéen dev umopel va amoKAEIGTEL.

[pénetl va amopaciotel edv Ba drokomel o Onhacpog 1 Oa dtokonel/Oa amopevydei n Oepomeio pe
asfotase alfa, Lapfdvovog veoyn 1o 6¢pelog Tov Ontacpod yia 1o mTaudi Kot To 6@erog g Bepaneiog
Yo TN Yuvaika.

Toviwdtra

Ae&nynooav mpokAvikeg LEAETEG Y10l T YOVIHOTITA Kot OgV £0€1E0V 0motadnmote oToryeia
EMBPACEMY TN YOVIHOTNTA Ko TNV gufpuikn avamtuén (BA. Tapdypago 5.3).

4.7 Emopaceis 6Ty IKOVOTNTO 001Y161)G KO (EIPLGHOV PYUVIILATOV

To Strensiq dev éyet kapio M £yl AoHUOVTH EXTIOPACT GTNV IKAVOTNTO 03NYNONG KL YEPIGLOD
UNXovnUaToy.

4.8 AvemOvunteg evépyeleg

IIepiinymn Tov TPoIA acQAEAELOG

Yrootpiktikd ototyeio yio v acedieia aviikatontpilovv éxbeon oe 112 acbeveig pe
vropwogatacio (HPP) meprysvwnrikng/Bpepixng évapéng (N=89), epnpung évapéng (n = 22),
evnAikng évapéng (n = 1) (nAxia katd v éviaén ano 1 nuépag émg 66,5 etdv) mov éhafav Bepameio
ue asfotase alfa, pe evpog didpketog Bepanciog amd 1 nuépa émg 391,9 efdouadeg [7,5 étn]). Ot wo
ovyvEg ovemBOunTeg EVEPYEIEG OV TapaTprONKay ftay avtidpdoelg ot Béon éveong (74%). Exouvv
INEOEL HEPIKES OVAPOPES TEPITTOCEMY AVAPVAAKTOEIS0VG avTidpaonc/avtidpaong vaepevacdnciog.

Kotdroyoc averl@bountmv evePYELDV G€ LOPOT TIVOKQ,

Ot avemBounteg evépyeleg pe tnv asfotase alfa napotibevron avé kotnyopio opyovikod GLGTAUATOC
KO TPOTIUDUEVO PO YPNOIUOTOLDVTOG T oVpPacn cuyvotntog Tov MedDRA 1ol cuyvég (>1/10),
ovyvég (>1/100 £mg <1/10), 6y ovyvég (>1/1.000 émg <1/100), ondvieg (>1/10.000 éwc <1/1.000),
oA omdvieg (<1/10.000) ko pun yvootés (dev pmopovv va ektiunbovv pe Baon ta dtabioia
dedopéva). Evtoc kabe katyopiog cuyvoTnTog ELOAVIONC, Ol AVETIOOUNTEG EVEPYELEC TTOPOTIOEVTOL
Katd POivovco, celpd cofapoTnTac.



Mivaxag 1: AvemOopnteg Evépysieg mov ava@épOnkay g kKMvikég 00KIPEG 6€ 0o0eveig pe
VITOPOGPUTAGIO

Katnyopio/opyaviké coctnpa Kotmnyopia AvemOountn evépyera,
oVYVOTNTOS
AOUDEELS KO TOPOCITOCELG GLYVES Kvttapitida ot 0éon éveong
ATopoy£G TOL OO TIKOD KOl | GUYVES AvEnpévn téom eKYLULOCEDY
TOV AEUPIKOD GUGTNUOTOG
Awotapoy€c ToV 0VOGOTOUTIKOD GLYVES AVoQUAOKTOEIDEIG AVTIOPAGELG
GUGTHLLOTOG Ymnepsvarohnoio?
Awtopayés Tov petaffolopol Kot | cuyvég YrnooBeotiopio
g Opéymg
Awtapay£g Tov Veuplkov TOAD GUYVEG Kepororyio
GLOTNLOTOC
Ayyelakég datapayég oLYVEG E&dnyelg
AwTopayég ToL YUOTPEVIEPLKOD oLYVEG YnoioOnoio otépH0TOC
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Y O1 mpotiucdpevor épor wov OewpriOnav wg avudpdoeic oty Oéon éveong mapovaraloviar atny
TOPOKATOD EVOTHTO.

> O1 mpotiuddusvor dpor mov Oewphfnray wc vrepevoichnoio TapovaIGlovior aTHY TAPOKET®
evotnto.

[leprypoon emAEYUEVOV OVETIOVUNTOV EVEPYELDV

Avuodpaoeic otn Géon éveanc

O1 avtidpaoelg otn Béon éveong (cvumeplapPavouévng g atpoiog otn Béon Eveong, Tov
OTOCTNUATOG, TOV EPLONUATOG, TOV SVGYPWOUATIGUOV, TOV AAYOVS, TOL KVNGHOD, TNG KNAISAG, TOV
oM uaToc, TG OAdong, Tov pOAnTa, TG AmodvoTpopiag (Mmoatpopia | MmobmepTpoPiar), TNG
oKANpUVENG, TG avTidpaong, Tov olidiov, Tov e&avinuatog, Tov PAUTIOOV, TOV AUATOUNTOC, TNG
QAEYHOVIG, TNG kvidmong, g acfectonoinong, tng Oepudtnrag, g apoppayiog, Tng KuTTopitidog,
™G 0VANG, TG nalog, g e&ayyeloong, TG amoPOAd®ONG KAl TOV KLOTISIMV) Elval 0L O GLYVEG
aVETIOOUNTEG EVEPYELEC IOV TTapoTPNONKay og epimov 74% twv acbevav oe KAMvikég perétec. Ot
TEPLOCOTEPES AVTIOPACELS TN BEom Eveong NTav Mg Kol aVTOTEPLOPILOUEVES KOl GTIV TAELOVOTNTA
Tov6 (> 99%) avaeépOnkov og un cofapéc. 1o mepifaAlov KAVIKNG SOKIUNG, GTNV TAEIOVOTITA TOV
0oBevmV oL TapoLGiaGaY avTidpacn ot BEon TG éveonc N TPMTN EKONAWGCT TAPOVGLAGTIKE Y10
PO Popd evtdg tov nphtov 12 gfdopddanv Oepanciag pe asfotase alfa kot opiopuévot acbeveig
cLVE IOV VO, TopoLGLalovy avTidpdoelg ot 0éon g éveong Yo 1 1 mepiocdtepa £In UeTd TNV
évapén yopnynong d6omng g asfotase alfa.



"Evag acBevic amocvpOnke amod tn dokiun Aoym vrepevaicnciog g 0éong veong.

YrepevaroOnoia

Ot avtidpaoelg vrepevaicnciog meptropfavouvv epubnua/epudpotnta, mupeio/mupetod, eEdvinpua,
Kvnouo, gvepebiotdtnTa, VauTia, ELETOVS, AAYOC, plyn/Kpuades, vTolcOncio GTOUATOG, KEPAAAAYIA,
eEdyets, Ttayvkoapdia, Prya Kot onpeia kot copntdpato cvpPatd pe avaeviasio (PA. mapdypapo 4.4).
"Exovv eniong AneOel pepikég avapopic TEPITTOCEMY OVAPVANKTOEIB0VC 0VTIdpacNc/avTidpacng
vrepevacinciog Kot GLGYETIOTNKAY e ONUEin Kol GUUTTOUATO SVCKOANS TNV avamvon, aicinong
VYOV, TEPIKOYYIKOV OO aTog Kot LAANG.

Avoocoyovikotnto,

Yrdapyer mbavotnra avocoyovikodtntag. Meta&d tov 109 acbevav pe viopocpatacio Tov
evtayOnKav otTig KMVIKEG LEAETES KO O1 0TTO101 EYOVV OEJOUEVO GYETIKA LLE TOL OVTIOMLOTO, LETAL TIV
évapén, 97/109 (89,0%) eEetdotniay kot Bpédnkay Oetikol yio avIIoOUATA KOTO TOV QUPUAK®OV GE
KOmO10 Ypovikd onueio petd v Evapén g Bepanciog pe Strensiq. Meto&d tov 97 acbevav, 55
(56,7%) éde1€&av emiong TV mapovGio eE0VIETEPOTIKMY AVTICOUATMOV G€ KATO0 ¥povikd onueio petd
mv évapén. H avtamdkpion aviicouatog (pe N yopic v mopovcio e£000eTEPMTIKOV UVTICOUATOV)
NTav LETAPANTAC LE TOV XPOVO PUONG. L& KAVIKES OOKIUEG, 1) AVATTVEN AVTICOUATOV Oev £xel deryBel
vo, ennpedlel TNV KAVIKT amoteAeopatikotnta | acedreio (BA. mapdypago 5.2). Asdopéva amd
TEPUTTMGELS PETA TV KVKAOQOpPia 6TNV aryopd delyvouv OTL 1) avdmTuén avTicopdtov pmopet va
EMMPEAGEL TNV KMVIKT ATOTEAEGILATIKOTNTO.

Agv mopatnpnbnkay téoeig otig avemBountes evépyeteg mov Pacifovial 6TV KaTdoTAoT TOV
OVTICOUATOV o8 KMVIKEG doKipég. Kamotol acbeveic mov emiPBeParmdnkay Betikol yio aviiomdpato
KOTA TOL PapUaKkov tapovsiocav avtidpdoelg otn 0éom Eveong (ISR) 1/kot vepevoichncio, ®oT660
dev mapompnnke otabdepn Ton TN GLYVOTNTO AVTMV TOV AVTIOPAGEWDY WE TNV TAPOSO TOV YPOVOL
petaéd Tov acfevadv mov fTav KATolo oTiypun 0ETIKOL Y10 VIICOUOTO KATE TOV POPUAKOD KOl TV
0oHeV®OV TOL NTOV TAVTO APVNTIKOL Y10, AVTIGMLOTO KOTE TOL QaPUAKOL.

Avooopd ThavorloyouUEV®V GVETIOVUNTOV EVEPYELDV

H avaeopd mBovoroyodpevov avemBountov vepyEL®V HETA amd T Xop1ynon Adeds KukAopopiag
TOV QUPUAKELTIKOD TPOidVTOG eivan onpavtiky. Exitpénel ™ cuveyn mapakorobnon g oxéong
0PEAOVG-KIVOVVOV TOV PUPHOKEVLTIKOD TPOIOVTOC. ZNTEiTan 0md TOVG EXAyyEALATIEG VYELOG VA
ovaQEPOVY OTOLEGONTOTE THAVOALOYOVEVEC OVETIOVUNTEG EVEPYELEG LEGH TOV €6VIKOD GUGTNLLOTOG
ovapopdg tov avaypdeetor oto [Hopdptmua V.

49 Ymrepdoooloyia

Yndpyet meplopiopévn eumelpio oyetikd pe v vaepdocoroyia tng asfotase alfa. H péyiot 66om g
asfotase alfa wov ypnoporombnke oe Khvikég uehéteg eivar 28 mg/kg/efdouddo. Ttic KAVIKEG
peAéteg dev mapatnpnOnke Kapio oyxeTilouevn pe ) 066n To&kdTNTO 1 LETAPOAT GTO TPOPIA
AoPUAELNG. ZUVETMG, Oev £xEl TPoadlopiotel eninedo vrepdocoroyiag. [a ) dwyeipion tov
avemBountov gvepyeldv, PA. mapaypdpovg 4.4 kot 4.8.

5. OGAPMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX

51 ®@oppokodovopikés 1010TNTEG

Dopuokobepamevtiky Katnyopio: AAL TPoldvTa TG SaTPOPIKNG Kot LETAPOALKNG 000V, Evivpa,
kwdwog ATC: A16AB13

H asfotase alfa eivot puo avacvvdvaopévn tpoteiv oHvinéng avipdmvig U e1801KNG Yo 16T0
OAKOMKNC OoQATAONG-FC-0éKa-00mTapTdTne Tov eKEPALETOL OE LU ENEEEPYUGLEVT] KUTTOPIKT CELPA
Qobnkav amd Kivelikovg Kpwknrovg (Chinese Hamster Ovary, CHO). H asfotase alfa eivot pa
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SLAVTN YAVKOTP®TEIVN ATOTEAODUEVT] OTO dVO TOVOLOIOTLTTEG TOAVTETTIOKEG ALGIdEC, Kabepia pe
punKog 726 apuvo&émv mov cuvietator amd (i) TNV KATaALTIKN TEPLOYN TG AvOPAOTIVIG 1N EI0IKNG Y10
1070 OAKOMKN G poo@atdong, (i) v meproyn FC g avBpdmivng avocooeaipivng G1 kau (iii) v
TEMTIOKT TEPLOYN TNG OEKA-OCTAPTATNG.

Yrnopwoopotocio

H vropwoeotacio sivat pio omdvio, cofapn kot SuvnTikd omeinTiky yio ™ (1 YEVETIKY SloTapoyT
oV TpoKaAgitat omd TN(Tic) petdAraln(elg) andAELNg AEITOVPYING GTO YOVISLO OV KMIKOTOLEL TN 1N
€101KN Y1 16Td oAKOMKT pwopatdon. H vmopwopatacio cuvoéetal pe ToALATAES EKONADCELS TV
00TAV, GLUTEPIAAUPAVOUEVTG TNG POYITIONG / 0GTEOUOANKING, TOL OALOIOUEVOD HETOPOMGOD TOV
aoPETION KUl TV POOPOPIKMV, TNG HELWUEVNS AVATTUENG Kot KIVITIKOTNTAG, TNG OVOTVEVGTIKNG
KOTOOTOANG TOV UTOPEL VO ATOLTIOEL 0EPIGLO KOl TOV ETANTTIKOV KPIGEMV TOV AVIOTOKPIVOVTAL OTN
Brrapivn B6.

Mnyavioudg dpdong

H asfotase alfa, po avacvvdvoaouévn tpoteivn cuvinéng avlpdmvng un ei8tkng Yo 1670 OAKOMKNG
oooatdong-Fc-déka-aonaptdtne pe evCopiKn SpacTIKOTNTO, TPOAYEL TNV EMUETAAADGT TOV
oKeAETOV G€ acbevelg e vTopwopatacia.

KAwvikn omoteheoLoTKOTITO KOL AGQAAELNL

Meiérn ENB-006-09/ENB-008-10

H pelétn ENB-006-09/ENB-008-10 fitav pio avoikth, toyatoromuévn uerétn. Evtdybnkov
dekatpeig acbeveig, 12 ohoxkAnpwacay kat 1 diEkoye ™ perétn (SloKomn e TPMIUO GTASIO TNG
UEAETNG AOY® TTPOTYOVUEVTG TTPOYPOUUOTIGUEVTG EKAEKTIKNG YELPOVPYIKNG EXEUPAONS YO0 GKOAI®GON).
Koatd v oAokAnpwon g perétng, ot acbeveic elyav Aapet Oepomeio yio dSiGpeSO YpoviKd dSAGTNHO
avo tov 76 unvov (6,3 ) (1 émog 79 pnveg). [1évte acbeveig Tapovoiocay COUTTOUATO
VIOQMGPATAUCIOG TPV TNV NAKia TV 6 unvov kot 8 acbeveic petd and avt. H nAwia katd myv
&vapén g CLUUETOYNG OTN UEAETT KUpOVOTAY PETOED 6 Kot 12 €TMV Kot KaTd TV 0AOKANpwoT)
Kopovotay peta&d 10 ko 18 etdv, pe 9 acbeveic mov copumiipoocay ta 13 g kot 17 £tn katd ™
duapketo TG peaétne. H pedémn ypnoiponoince 10topucods eAEYYovg amd to 0o KEVTIpa e eKEiva TV
acBevav mov éhafav Bepancio pe asfotase alfa kot o1 omoior voPAHONKAV GE TOPOUOLO TPOTOKOALO
KAMviKig Srayeiptong.

O1 emiopdoeig g asfotase alfa oty supdvion e axtivoypopiog

Kotaptiopévol axtivoldyot a&loddyncay Tig OKTIVOYPAPIES TV KOPTMV Kol TOV YOVATOV TOV
acfevdv TPV Kot PETA TNV apyIKT TIUN Yo To akOAovBa gupipatae: EREAVIG StoTAdTuVeN TG VOGS,
amoTAGTUVGN HETAPLGNC, avopaiio petaPatikng {Ovng acfectomoinong, SlyacelS LETAPVONG,
GKAPUVON GTO Op1o UETAPLONG-OLAPVOTG, 0GTEOTEVIN, acPeaTonoinomn “popcorn” 6to 6pilo
LETAPLONC-O1APVOTG, OTOUETAAAMON TEPLPEPIKTG LETAPLONG, EYKAPTIa {DVN dadyelag Tng
éPLONG Kot dLowYaoelg Letdpuong. Ot aAloyEC TNV OKTIVOYPAPio O GYECT LE TNV OPYIKT TIUN
extymbnkav ot cuvéyela Pacet g KAipakag g Aktivoroyumg [oykoouiag Evtonwong g
AMayng 1e Tov Tpomo mov akoAovdel: -3=cofapn emideivmon, -2=pérpia emdeivao, -1=eAdyiotn
emdeivoon, O=kapio aAloyn, +1=eAdy1oTn ETOVA®OT|, +2=CNUAVTIKT] ETOVAMGT|, +3=06%ed0V TANPNG
N miNpng emovAmon. H mielovotto tov acbevav mov Elafav asfotase alfa uetotoniomrov og
Babuoroyieg +2 kot +3 katd TN S1dpKeEd TOV TPOTOV 6 VoV £kBecNg TOVG, 01 0TToleg dlaTnpPHONKaY
Katd Tt ovvéyion g Bepaneiog. Ot otopikoi Edeyyot dev mapovsiocay aiiayn e TNV TAPOdO TOL
YPOVOL.

Bioyia ootaHv

Xopnynonke TETpaKLKAIVY Y10 T CNUOVOT) TOL 0GTOV G€ dVO KOKAOVG 3 NUEPDOV (Le dtapopd petald
TovG 14 nuepmv) Tpwv amd tn AMyn g Proyiag Tov oot@v. Ot froyieg e Aayoviag akporlopiag
AEONKOV HEC® TNG TLAIKNG S10SIKAGIOG. TNV IGTOAOYIKT AVAALGT) TV PlOWidV Xpnoionoonke
Aoyiopkod ooteopétpnong (Osteometrics, HITA). H ovopotoloyia, To cOufoAa Kot ot povadeg
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axorovOnoav tig cvotdoelg g Apepikovikig Etapeiog yio thv Epgvva tov Ooctadv (ASBMR).
Yyetwcd pe 10 acBeveic Tng mpoyevéotepng ToL TP®TOKOALOL opddag (amokAeiel Tovg acbeveig mov
Ehafov amd Tov otopotoc Prrapivny D peta&d g apyiknig Tiung kot g efdoudadag 24), ot omoiot
vrofAnOnkav o€ Broyia e Aoydviag axporoeiog Tpy Kot uetd tn Ay g asfotase alfa:
- To Méoo (SD) ndyog ooteogidong nrav 12,8 (3,5) pm otnv apyn T kot 9,5 (5,1) pm v
gBoouada 24
- O Méoog (SD) 6ykog oote0e1d00¢ / Oykog ootod NTov 11,8 (5,9)% otnv apyikn Tiun Kot
8,6 (7,2)% v efdopada 24
- O Méoog (SD) ypovog avtiotaong tng empetdAioong nrav 93 (70) nuépeg onv apyikn Ty
kot 119 (225) nuépec v efdopdoa 24

Avarroln

To vyog, 1o Bépog Kot 1 TEPIUETPOG TOL KEPAALOD EMCTIUAVINKAV GE YPAPKES TOPACTAGELS
avamTuéng (oEPd KOUTLVADY EKATOCTIO®Y BEGEMV OV ameKoVI{OVY TNV KOTAVOUT]) O 0TT0ieg
datifevran and Kévrpa EAéyyov kot [TIpoinyng Acbeveidv (CDC) tov HITA. Ta ev Aoym dedopéva
avapopag ANeOnKav omd £va avTITPOCOTEVLTIKO JEIYLLA VYLDV TOULOLDY KOl OEV AVTIIGTOLYOVV GE OO,
HE €101KEG aVAYKES VYELOVOUIKTG TTEPIBOAYNG: ¥PNOYLOTOONKAY OTOVGIN TOV YPOOIKOV
TOPUCTACEDV OVATTLENG Y10, TA OO [LE VTTOPMCPATAUCICL.

Yyetikd pe ekeivoug tovg aobeveig mov Ehafav asfotase alfa: 11/13 acbeveic ekdlwoav enipovo
EUQAVEC OvVOTTTVELKO AL OTIWG TEPTYPAPETAL LEGM TNG KIVIIONG LE TO TEPUGLO. TOV YPOVOL GE
vyNnAdTEPN KoTooTiaio BEon TV Ypagikav tapactdcewv CDC. 1/13 acbeveig dev mapovoiace
eppavég avamtuloko dipa kot 1 achevic dev elxe apketd dedopuéva TPoKeEVOL va vTdpEet KAmolo
ovunépaopo. H mpoodog katd ) didpkeia tov otadiov epnpikng avarntvuéng (Tanner stages)
oamodeiynke KoTdAANAY.

YHETIKA LLE TN YPOVIKN TEPT0O0 TAPUTPTONG TV 10TOPIKMV EAEYYWV: 1/16 aobevelg ekdAmoav
eUQOVEC avorTuElako dApa, 12/16 acBeveic dev eKONA®GOV ELPOVEC OVOTTVEINKO GALLOL KO TOL
dedopéva Nrav avemapkn oe 3/16 acbeveic.

Opiopévol acBeveic ypeldoTNKOY GUUTANPOUATE SLUTPOPNG LE amtd Tov oToOpatog Prropivn D (BA.
mapaypdeovg 4.4 ko 4.8)

Melérn ENB-002-08/ENB-003-08

H pelén ENB-002-08/ENB-003-08 fitav pio avoikTr, U TUXeoTomUEVN Kol U EAEYXOUEVT LEAETY.
EvtayOnkav 11 acBeveic omnv apykn perétn kot 10 acBeveic slonydnoav ot pekétn npoéktoong, Le
9 acBeveig va olokAnpdvouv T perétn mpoéktaonc. Katd v ohokAnpwon g perétng, ot acbeveig
glyav AaPet Oepomeio yio diapueco xpovo dvm tav 79 unvov (6,6 £€m) (1 éng >84 unveg). H évapén g
VIOPMGPATAUCING TAV KAT® TV 6 unvedv 6€ 0Aovg Tovg acbeveic. H nlikia katd tv évapén g
Oepamneiog ot perétn kopovotay pnetabd 0,5 émg 35 unvav.

7111 acbBeveic TG opadag yevikng avaivong métvuyav Babuoroyieg Axtivoroykng Ioykdouog
Evtomooncg g AAlayng g ta&ewg Tov +2 v EPdopdda 24 o€ oyéon pe To padloypapi ot TNG
apykng Tung. H Bedtioon ot cofapodtnta tng poyitidog dotnpnnie yio TOLAGYIGTOV 72 punveg
ovveylopevng Bepomeiog (cvpmeplappavopuévav tovidyiotov 84 unvodv ot 4 aobeveic), Omwg
petpinke pe v KAMUOKO 0KTIVOYPAPIKNAG YEVIKNG evivTmong g petafBoing (RGI C).

5/11 acBeveig exkdnrmoay gupaveg avartuéiaxd diua. X tedevtaio alordynon (n = 10, 9 ek tov
onmoiwv érapav Bepameio yio TovAdyiotov 72 piveg), ol Pertidoelg g ddpeong Pabuoroyiog Z amod
v évapén Nrav 1,93 yo o pupkog/vyoc kat 2,43 yio to Pépog. H dtakduaven tov avamtuéiokod
GALOTOG TTOV EUQOVIG KO UTOPEL VO ovTIKaTOTTpiceL TNV 7o cofapn achévela kot Tov vynAdTePo
pLOUO VOO POTNTOG GE OLTOVG TOVG VEOTEPOVS 0oDEVEIC.

Melétn ENB-010-10

H perétn ENB-010-10 ftov o eleyyouevn, avolktr perétn og 69 acBeveic nlikiog 1 nuépag £mg
72 unvav pe HPP mepryevvntikng/Bpeoikng évapéng. H péon nhikio katd v Evapén tov
onueiov/ovuntopdtov nrav 1,49 uqves. Ot acbeveic éhapav STRENSIQ 6 mg/kg ava efdoudda yia
T1g mpwteg 4 efdouadeg. Ohot o1 acbeveic Egkivnoay ™ uekét pe d6on asfotase alfa 6 mg/kg ava
gfdounada. H 86om tng asfotase alfa avénbnke yuo 11 acbeveic katd m didpreia g pueréng. Amd
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avtovg Toug 11 acbeveic, oe 9 acbeveig avéndnie n doom €101KA Yia TN PeATioon TG KAWVIKNAG
avtamokplong. Tpiavta oktd acbeveig EraPav Oepaneio yio tovAdyiotov 2 £ (24 uqveg) kot

6 acbOeveig £xovv AaPel Oepaneia yro. tovAdytotov 5 £t (60 unveg).

Tnv gpdopdda 48, 50/69 (72,5%) oto mAnpeg chvoro avdivong emtedyOnkav Babuoloyieg
AKTIVOYPOPIKNG YEVIKNG evTDTmong TG petaforng (RGI-C) > 2 kot ta dropa avtd Oswpndnkav
avtamokpdévtes. Ot Beltidoelg ot didpeon Pabuoroyioa RGI-C dratnpndnkav katd tn didpkeia g
Oepameiog, n omoia kopdavOnke peta&d 0,9 kot 302,3 efdouddwv, mapdtt Tapakorovfodviay Aydtepot
aocBeveic petd v gfdopada 96 (cuvorkd 29 acbeveig mapoakorovbovviay petd v efdoudda 96 Kot
<8 acbeveig petd v efdopada 192).

To vyog, To BAPOg KoL 1) TEPIUETPOS TOV KEPUALOD EMCNUAVONKAY GE YPAPIKEG TOUPACTAGELS
avamTuéng (oEpd KOUTLADY EKOTOCTIOI®MY BEGE@V OV amElKOVILOVY TNV KOTAVOUY]) O1 0TT0ieg
datifevrar amd Kévrpa EAEyyov kot [Ipoinyng Acbeverdv (CDC) twv HITA. Zuvoika 24/69 (35%)
acbeveig ekdNlwoav epeavig avantvElakd aipa oto Hyog Kot 32/69 (46%) acbeveic ekdNlwoay
EUPAVES avoTTLELOKO GAUN 6TO BAPOC, OTIMG TEPTYPAPETAL LEGM TNG UETATOMIONG LE TO TEPUGLLO, TOV
XPOVOL G€ VYNAGTEPT ekatooTioin BEon TV Ypapikdv mapactacemv CDC. 40/69 acheveic kot

32/69 acbeveig dev mapovoiocayv epPavég ovantuElako Gipa 6to Hiyog Kot to Bapog, avtictorya. o
4 acBeveig dev vIPYOV APKETA dEGOUEVA TPOKELEVOV VO VTTAPEEL KATOL0 GLUTEPOGLOL KO Y10l

1 acBevn dev Ntav duvatdv va e&aybel cvumépacpa pe BefardotnTo.

Melén ENB-009-10

H perém ENB-009-10 fjtav pio avokty|, Toyotonompuévn perémn. Ot acbeveic avtiotoyiotnkov
Toyaio o€ opdda Bepameiog yio 1o ypovikd ddctnua kopag Bepaneiog. Evraydnkov

dekaevvid acbeveic, 14 ohokAnpwoay kot 5 diékoyav ) perétn. Katd v olokAnpwon g peréng,
ot acBevelg siyav AaPetl Oepaneia o didpeco ypovikd drbotnpa ave Twv 60 unvov (24 £oc 68 unveg).
H évapén g vropmceataciog tav kdtw tov 6 pnvov oe 4 acBeveis, peta&d 6 unvov kot 17 etov
o€ 14 acBeveig kot vo tov 18 e1dv og évav acBev). H nhikio katd v Evapén g COUUETOYNS
Kopovotay omd 13 émg 66 €TOV Kal KATA TNV OAOKANP®GOT TNG MEAETNG KOpovOTOY petaly 17 kot

72 e1(yv.

Ot épnPor (ko eviihikeg) acbeveig atny ev A0y HEAETN deV EKONAMGAY EUQOVEG AvaTTLELOKO GAUA.
Ot acBeveic vrofAndnkav e Broyio TG Aayoviag akporoiag eite Mg HEPOG UI0G OUAdAG EAEYYOL 1
TP Ko petd and tnv ékbeon oe asfotase alfa:

- Ouada eréyyov, mpotumo mepifaiymg (5 aloroynoylotl acbeveic): o HEcog ypovog avtioTaomg
g emuetdAioong (SD) frav 226 (248) nuépeg otnv apykn i ko 304 (211) nuépeg v
efdopdoa 24

- Ouada 0,3 mg/kgmuépa asfotase alfa (4 a&lorloynopotl aobeveic): o pécog ypovog avtiotaong
g empetdAlmong (SD) ftav 1236 (1468) nuépeg oty apykn Ty kot 328 (200) nuépeg v
gfdoudda 48

- Opada 0,5 mg/kg/muépa asfotase alfa (5 a&oroynoyor acBeveic): o pécog ypdvog avtiotaong
g empetdAlmong (SD) ftav 257 (146) nuépec oty apykn Ty kot 130 (142) nuépeg v
gfdoudda 48

"Yotepa and mepimov 48 efdopddeg OA0L 01 0oOeVELS TPOCAPUOGTNKOV GTI GUVIGTMUEVT GG TOV

1,0 mg/kgmuépa.

Avarvevotikn vroatipiln
Y1 ueréteg ENB-002-08/ENB-003-08 (11 acbeveic) kou ENB-010-10 (69 acbeveic), appdtepeg
OVOIKTEG, U1 TUXOLOTTOINIEVEG, U eEleyyoueves peréteg acbevav niiag 0,1 éwc 312 gfdopddmv Katd
v évapén. 69 acbeveic ohokAnpwoav Tig pehéteg kot 11 digkoyav. Ot acbeveic Elafav Oepameia yio
péom dudpketa 27,6 pnvav (evpog amd 1 nuépa £mg 90 pivec). 29 and tovg 80 acbeveic ypeidonKay
OVOTTVEVOTIKT LTOSTNPLEN KATA TNV Evopén:
- 16 acbeveig ypeidomray exepPatikn avamveuotiky vrootipién (Stocowinvoon 1
TpayslooTopin) katd v évapén (évag iye pua cuvVToun TEPiodo Un enepPaticod agpiopond
Kot TNV Evapen Tpv omd T HETAPOPA).
- 7 aoBeveig diékoyav Tov enepPatiko agpiopd (xpovog oe aeplopd omd 12 mg
168 eBdouddec), 4 aobeveic frav eKTOG AVATVEVGTIKNG VITOGTNPIENG Kat 3 aobeveig
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NTav Vo PN exepPatikny avamvevoTikn vrootnpién. [1évte amd tovg 7 acbeveig
nétuyav Badporoyioa RGI-C >2
- 5 acbeveic cvvéyicav vo, vTofdilovtal o€ exeuPaTik ovamTveLOTIKY VTooTAPIEN, 4
amd avtobg pe fadporoyio RGI-C <2
- 3 aobeveig anefimcav eved VTOPAALOVTAY GE AVOTVEVOTIKT] VITOCTHPIEN
- 1 aoBevig améovpe T cuykatdbeon
- 13 aoBeveic ypetdonKay Un exepPatikn avamveLCTIKT VTOoTNPIEN Kot TV Evapén.
- 10 acbeveic otadioxd amodecpuedTnKoy 0o kabe avamvevotikn Voot pign (xpovog
o€ agplopod amd 3 émg 216 eBfdopadec). 9 amd Tovg 10 acbeveic métvyov Pabporoyia
RGI-C >2, povo 1 pe RGI-C <2.
- 2 aobeveig yperdotnray exepPatikn avamvevotiky vrootnpign kot 1 acbevig
OUVEYLOE L€ [T EMEUPOTIKN AVOTVELGTIKY] VTOGTNPEN, Ko ot 3 acheveig anefimoav
Ko eiyav Pabporoyia RGI-C <2
To @voKod 16TOPIKO TNG VOGOV achevav Le LToPmcpatacio Ppeikng Evapéng mov dev Elafov
Bepameia vodeucvdel YN Bvnootnta edv amarteiton aepopoC.

AVTO TO PUPUAKEVTIKO TPOTIOV £XEL EYKPIOET pe TN S1adIKaGin TOV «EEAIPETIKOV TEPIGTAGEDVY». AVTO
onuaivel 6t Ady® TG omavioTnTag TG acbévelag dev €xel kataotel Suvatov vo Anedei TAnpng
TANPOPOPNON Y10 TO PUPLOKEVTIKO TPOTOV.

O Evpomnaikoc Opyavioudg Gapudkmv Bo agloloyet etnoing kabe véa mAnpopopia mov Ba eivor
dbéoun ko n mapovsa [epiAnyn tov Xapaktnpiotikdv Tov [Ipoidvtog Ba emkatpomoteitan
avoAOY®G.

52 ®@appoKoKvTIKES 1010TNTES

O1 pappokokvnTikég 1010t Teg ¢ asfotase alfa a&loloynOnkov o€ pio TOAVKEVTIPIKT, AVOIKTY, UE
KMipdkoon d6ong pekétn diapketog 1 pva og eviikeg pe vropmoeotooio. H opdda 1 (n = 3) g
perémg éaape asfotase alfa 3 mg/kg evdopiefing v npmdt efdopdda akorovbovuevn amd 3 606e1C
tov 1 mg/kg vtodopia o efdopadiaio pecodiaotiuato and v efdonade 2 émc v 4. H opdda. 2

(n = 3) éhape asfotase alfa 3 mg/kg evdoprefing v mpmtn fdondade akolovBovuevn omd 3 ddoelg
v 2 mg/kg vrodopila oe efdopadiaio pecodoctiuato amd Ty fSopdda 2 Eog v 4. Metd and
evoopAéPua Eyyoon 3 mg/kg ya 1,08 dpeg, o drbpesog xpovos (Tmax) KopdvOnke peta&d 1,25 éwng
1,50 dpec kou N péon (SD) Crmax koudvOnke peta&d 42694 (8443) ko 46890 (6635) U/L otig opddeg
7ov pedetOnkav. H amdAvtn frodobeoiudtnta Hetd v mpdt Kot v Tpitn vroddpia xoprynon
Kopaivovtay amod 45,8 émg 98,4%, pe ) daueon tipn 10V Tmax va kopaiveton petald 24,2 mg

48,1 mpec. Metd v gfdopadiaio vTodopia yoprynon tov 1 mg/kg otnv oudda 1, n uéon (SD) AUC
Katd To Stotnuae peta&d tov d6cewv (AUCT) Ntav 66034 (19241) ko 40444 (N = 1) U*h/L petd v
TPAOTN Kol TNV Tpitn 8001, avtictoryo. Metd v gfdopadiaio vrodopia yoprynon tov 2 mg/kg otnv
ouada 2, n uéomn (SD) AUCT frav 138595 (6958) ko 136109 (41875) petd tnv mpmdTn KoL TNV TPITN
doon, avticTotya.

To @appokokivnTikd dedopéva amd OAeG Tig kKMvikég peAéteg pe asfotase alfa ovaivOnkav
YPNOUYLOTOIDOVTOC PAPUAKOKIVITIKES eBOd0VE TANOLGHOD. Ot PUPUAKOKIVITIKES LETOPANTEG TTOV
yopokTnpilovtal 0md OPUOKOKIVNTIKY AVAALGT) TANBVGHOV OVIUTPOCOTEVOVY TOV GUVOAIKO
mAnBuopd achevov e vToemoPatacio e e0pog NAKiog omd 1 nuépa £mg 66 €11, VITOJOPIEG BOGELG
€m¢ ko 28 mg/kg/efdopdda Kot Eva e0pog opddmv Evapéng g vocov. Eikoot mévte toig exatd

(15 amd tovg 60) Tov GLVOALKOD TANBVoUOD TOV acbevdv NTay evilkes (MAkiag >18 eTdv) katd v
évapén. H amodivtn frodabeciuotnto kot o puluodg amoppoenong HeTd omd vrodopio. xop1ynon
extypumOnke ot frav 0,602 (95% CI: 0,567, 0,638) 1 60,2% war 0,572 (95%CI: 0,338, 0,967)/mpépa 1
57,2%, avtictotya. Ot EKTIUNCELS TOV KEVIPIKMDY Kol TEPIPEPIKAOV OYK®OV KOTAVOUNG Yol Evav achevn
pe copotikd Bapog 70 kg (ko 95% CI) Rrav 5,66 (2,76, 11,6) L xar 44,8 (33,2, 60,5) L, avtictoiya.
O1 eKTIUNOELS TNG KEVTPIKNG KOl TEPLPEPIKNG KABapong Yo Evav acBevi pe copotiko Bapog 70 kg
(ko 95% CI) qav 15,8 (13,2, 18,9) Lmuépa ko 51,9 (44,0, 61,2) L/mpépa, avtictorya. Ot eEmyeveig
naplyovteg mov nnpPealovy TG pappoKkokvnTikég ekBéoeilg oe asfotase alfa ftav n e yio ™
oLVOeST dPUCTNPLOTNTA Kol 1) GUVOALKN TTEPLEKTIKOTNTA G€ Glalko 0&0. H péon + SD nuicewo {on
oamofoAng LeTd amd vTodopila yoprynon frov 2,28 + 0,58 nuépec.

13



e eviihikeg acbeveic pe HPP moudatpiknic évapéng, n poppaxokvntikn g asfotase alfa og d6oe1g
0,5, 2 ko 3 mg/kg mov yopnyovvtay TPEIS PopEg avd BSOUAdA NTAY GE GLUE®VIN LE EKEIVT] TOV
napotnpnOnke o€ modtatpikovg acbeveic pe HPP madiatpikng évapéng kat, mg ek To0ToV,
vrootpile TV eyKekpévn 60om twv 6 mg/kg avd efdoudada yio t Ogpomeio evnhikov aoBevodv pe
HPP moudatpikng Evapéng.

T'poupkdnro/un ypouuKoTnTo.

Me Bdon ta omoTEAECUATO TG POPUAKOKIVYNTIKNG ovéAvong mAnBucpov e€nyon 1o counépacua 6t
asfotase alfa mapovcidlel ypappiky @oppokoKivnTiky og vIodopleg 606e1g EmG Kat

28 mg/kg/epdopdda. To poviéro Tpoodidpioe 4Tt 10 cOUATIKO Bdpog emnpedlel v kdBaporn ™
asfotase alfa kot Tig TOPAUETPOLS TOV OYKOL KATAVOUNG. AVOUEVETAL OTL Ol PUPUOKOKIVITIKEG
exBéoelg Ba av&nBovv pe to copotikd Papog. H enintwon g avosoyovikdtntog 61N
eappakokvntikn g asfotase alfa petafarrlotov cuvapTHGEL TOL YPOVOL AOY® TNG XPOVOUETAPANTAG
(QVONG TNG AVOCOYOVIKOTNTAG, KOl GUVOALKG EKTLUNONKE OTL LELMVEL TI PAPUUKOKIVITIKES EKBECELG
Katd Aydtepo and 20%.

5.3 TIpoxlvikd dgdopéva Yo TV a6Qaiero

Xe un KAVIKEG dOKIUES AGPAAELNG GE apOoLPAIOVG, dEV TapATNPNONKAY aVETIOVUNTEG EMOPAGELS
E101KEG Y100 TO COUOTIKO GOGTN O O 0TTO100NTTOTE dOOT| 1| TPOTO YOPNYNGTC.

[HopatmpnOnkov doco- kot ypovoeEaptdpeves oEeieg avTdpAcels GTNV VEGT] TOL NTAV TAPOSIKES Kot
aVTOTEPIOPILOUEVEC GE BPOVPOioVg 6 B0oELS EVOOPAEPLOC Yprong Tov 1 £mg 180 mg/kg.

"Extomeg acPectomomoaelg Kot avtidpacelg otn Béom Eveong mapatnpndnkav oe mbnKovg dtav M
asfotase alfa yopnynnke vrodopla o nuepnoieg 06oelg Emg Kot 10 mg/kg katd ™ ddpKeln TV
26 gfdopadmv. Avtég ol emdpacelg Teplopilovtay oTig BEcEIg £vEoNC Kol NTAV UEPIKMDG N TANPOG
OVOOTPEYLLES.

Agv mapatnpndnke kapio £voeiEn éktonne aoPfectonoinong 6€ omolovoNnmoTe dALO Amd TOVG 1GTOVG
7ov e&ETAoTNKAVY.

Ta TpokAvikd dedopéva dev amokaAVTTOVY W1iTEPO Kivouvo Yia Tov dvBpwmo pe Paon Tig
SVUPOTIKES LEAETEG PUPUAKOAOYIKNG AoPAAELOG, TOEIKOTNTOG eEmavVaLlOUPavOLeEvDY ddGemV 1
TOEIKOTNTOG GTNV AVOTOPOYMYIKT IKAVOTNTO Kot oVATTUEN. £T0 KDOPOPOVVTA, ®GTOGO, KOUVEAN GTO
omnoia yopnyndnkav evdopiefing ddoeig Emg 50 mg/kgmuépa, avivedTnKay avVIICOUOTO KOTO TOV
QOpUAK®V MG Kol 6T0 75% TtV {doV Ta omoin UTopovcay Vo EXNPEAGOVY TNV AViXVELGN NG
AVaTOPOY®YIKNG To&kdTNTaG.

Agv €yovv mpaypotonon el peréteg oe Lda yio tnv a&loAdynomn tng YovoTo&ikoTnTag Kot TG
EVOEYOUEVIC KapKIVOYOVOL dpdong tng asfotase alfa.

6. DOAPMAKEYTIKEX TAHPO®OPIEX

6.1 Katarloyog ekdoymv

XAoprovyo vaTplo

Docpopud vaTplo d166&vo, enTadOpKo

Doopopkd vaTplo povosvo, Lovohdpiko

"Ydwp yia gvéoiua

6.2 AovpPatoéTnTeg

EX\eiyel pelet@v oxetikd e m copupatodtnta, To Tapdv QUPUAKEVTIKO TPOIOV OEV TPEMEL VO,

OVOUETYVOETOL LE GAAD POPUOKEVTIKG TPOTOVTAL.

14



6.3 Awdpxera ong
30 unvec

"Eyxet amoderytel ynpikn Kot guoikn otafepodTnTo KoTd TN (p1omn yio Emg Kot 3 dpeg oe Beppokpacio
peta&d 23°C émg 27°C.

6.4 Idwitepeg TPoPULLAEELS KOTA T PVAAEN TOV TPOTOVTOG

duvrdooete og yoyeio (2°C — 8°C).

Mnv katoyoyeTe.

duvrdooete 0TV OPYIKT] GLCKELAGIN Y10 VO TPOCTATEVETAL OO TO POC.

I"a 115 cLVONKeES HLaTPNONG TOV PAPUAKEVTIKOD TPOIOVTOG LETE TO TPDTO Gvorypa, BA.
mapdypago 6.3.

6.5 @Von Kol GVGTUTIKA TOV TEPLEKTY

D1oAid10 and yoaAi tomov | pe ndpa etoydpnong (elaotikd amd Povtdilo) Kot cepdyicua (aAOVUIVIO)
LLE OITOGTIOUEVO KOTTAKL (0t TOAVTPOTVLAEVIO).

Strensig 40 mg/ml evécuo Sidlvpo

O1 6ykot TApwong Tov erodiov sivat: 0,3 ml, 0,45 ml, 0,7 ml kow 1,0 ml

Strensiq 100 mag/ml evécwo didivua

O1 6ykot TApwong Tov eroldiov sivai: 0,8 ml

Meyébn ovokevaciog tov 1 1 12 proidiov
Mmropel va v KukAo@opoOV OAEG Ol GLOKEVAGIES.

6.6 Idwitepeg TPOPLLAEELS ATOPPLYNG KOL AALOG YEIPIGUOG

Ka0e praAidio mpoopiletar yio pio Ko povo ypnon kot tpénet vo tpuomn et pio kot povo opd. Toyxdv
OYPNOLLOTOINTO SLAAVLO GTO PLOAISIO TPETEL VO OOPPITTETAL.

To Strensiq mpénel va yopnyeitan e xpnon oteipov avarldoipumy ocvptyydv kot felovav ovpryyac. Ot
oLPLYYEC TPETEL VAL EIvaL OPKETA LIKPOV OYKOV, £TCL MGTE VA EIVOL dSUVATH 1] AVOPPOPNOT| TNG
GLVTAYOYPOPOVHEVTG 0OGNC OO TO PLOAISI0 [ DA0YN akpifela. Oa wpémel va ypnoyomondel pio
QOMTLTN TEYVIKT.

Kdabe aypnoonointo popuokevTikd Tpoidv 1 DTOAELUO TPETEL VO OTOPPITTETAL GOUPOVOL UE TIG
KATO TOTOVS 1GYHOVGEG OYETIKEG OLUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France

92300 Levallois-Perret
TaAlio
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8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Strensig 40 mg/ml evécwo Sidlvuo

EU/1/15/1015/001
EU/1/15/1015/002
EU/1/15/1015/005
EU/1/15/1015/006
EU/1/15/1015/007
EU/1/15/1015/008
EU/1/15/1015/009
EU/1/15/1015/010

Strensig 100 mg/ml evéciuo Siéivpo

EU/1/15/1015/003
EU/1/15/1015/004

9. HMEPOMHNIA ITPQTHY EI'KPIXHX/ANANEQYXHY THX AAEIAX
Hpepopunvia mpadtg éykpiong: 28/08/2015

Huepounvia tedevtaiog avaviémong: 28/04/2020

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Agmtopepeic TANpoPopieg Yo 10 TOPOV PUPUOKEVTIKO TPoioVy gival d100éaieg oTov SIKTLAKO TOTO
tov Evponaikod Opyavicpod @apudkmv: http://www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA 11
MHAPAXKEYAXTHX(EY) THX BIOAOTI'TKQX APAXTIKHY OYXZIAX KAI
HHAPAXKEYAXTHX(EX) YHIHEYOYNOX(OI) I'TA THN AIIOAEEMEYXH
TQN ITAPTIAQN
OPOI'H IEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAOGEXH KAI TH XPHXH
AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETAYX KYKAO®OPIAX

OPOI'H TEPIOPIEMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI
ATIOTEAEZIMATIKH XPHIH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

EIAIKH YIHOXPEQXH OAOKAHPQXHY METEI'KPITIKQN METPQN
I'TA THN AAEIA KYKAO®OPIAYX YIIO EZEAIPETIKEX ITIEPIXTAXEIX
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A. TTAPAXKEYAXTHX(EX) THX BIOAOI'IKQX APAXTIKHYX OYXIAYX KAI
MNAPAXKEYAXTHX(EX) YIIEYOYNOZX(OI) I'lA THN AIIOAEXMEYXH TQN
ITAPTIAQN

‘Ovopa kai dievfuvon tov(tmv) TopaskevosTN(®V) TS PIOAOYIKAOS OPUGTIKAC OVGIOC

Lonza Biologics

101 International Drive
Pease International Tradeport
03801 Portsmouth

Hvopéveg IoMteieg

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park, Blanchardstown
Dublin 15

IpAavdia

‘Ovopa kat d1e0vuvon Tov TOPAUCKEVOGTH TOV Eival VTEVOLVOC YL TNV OTTOOECUELOT TV TOPTIOMV

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park, Blanchardstown
Dublin 15

IpAavdia

B. OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI TH XPHXH

DoppokeLTIKO TPOTOV Y10 TO OTOT0 amatTeiTaL TEPLOPIGEVN TPtk cvvtayr| (BA. Tapdptnua I:
ITepiinyn tov Xapaktnpiotikdv tov [Ipoidvrog, mapdypapog 4.2).

. AAAQOI OPOI KAI AITAITHZEIX THX AAETIAY. KYKAO®OPIAX
o Ex0<oe1g meprodikig mapakorovdneng g ascearerag (PSURS)

Ot anattioelg yio v vroPoArr towv PSURS yia to ev Ady® @apuakentikd mpoidv opiloviatl otov
KatdAoyo pe Tig nuepounvieg avapopds s Evoong (katdloyoc EURD) mov mapatifetar otnv
mapdypoeo 7, tov dpBpov 107y, tng odnyiag 2001/83/EK kan kdOe emakdrovdng emioiponoinong
OT®G OMNLOGIEVETAL GTIV EVPAOTAIKT SIKTVOKT TUAT Y10l TO POPHLOKAL.

A.  OPOI'H HEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AITIOTEAEXMATIKH
XPHIH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

o Yyé010 owayeipiong Kivovvov (XAK)

O Karoyog Adetag Kvkiopopiag (KAK) Oa dieEaydyet Tig amaitodueves SpacTtnploTnTES Kot
ToPEUPACELS PUPUAKOETOYPOTTVIONG OTMG TAPOLGLALoVTOL 6TO CLHE®VNOEV XAK Tov
mapovotdletal oty evotnta 1.8.2 ¢ adetog KukAoPopiag Kol OTOECONTOTE EXAKOAOVOEG
gykekpipéveg avabempnoelg tov TAK.

‘Eva emucaiporoimuévo XAK Oa npémnel va katotedei:
e  Metd and aitnpa tov Evponaikov Opyovicpod @opudkmy,
e  OmoTedNMOTE TPOMOTOIEITOL TO CVUGTN LA JLAYEIPIONC KIVODVOD, EOIKA MG ATOTEAEG LN
ANYNG VEOV TANPOQOPLOV TTOV HTOPOVV VO EXLPEPOVY GNLLOVTIKY GALOYT 0TI oYEoT
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0PEAOVG-KIVODVOL 1 WG OMOTELEGLO. TNG EMITEVLENG EVOC GNUAVTIKOD OPOGTLLOV
(pappoKoeTaypOTVION 1| EAAYLOTOTTOINGT) KIVOUVOUL).

o EmnpéoOeta pétpa ehaylotomoinong Kivovvov

Ipwv v kuKhogopia tov Strensiq o kabe Kpdrog Méhocg, o Kdtoyoc Adstag Kukhogopiag (KAK)
TPETEL VUL GUULPOVTCEL GYETIKA LLE TO TEPLEYOUEVO KOl TH LOPPY| TOV EKTALOEVTIKOV TPOYPALLATOG,
GUUTEPTAAULBOVOUEVOV TOV LEGMV ETKOVMVIOG, TOV TPOTMV JWVOUNG KOl OTOIWVONTOTE GAADV
TTUYMV TOV TPOYpaupatog, pe v EGvikn Apuddia Apyn.
To exmadenTIkd TPOYPOLLO CTOXEVEL GTNV TOPOYN 0ONYIOV G€ AcHEVEIC Kol PPOVTIOTEG Yid TG
KATOAANAES TEYVIKEG YOPNYNONS YO TNV OVTILETATION TV KIVOOVOV GROALATOV 0TN Bepameio Kot
avTOpace®v ot B€om éveong kal avtidpdoemv oxeTIlOUEVOV e TNV £VECT|, GUUTEPIAAUPAVOLEVNC
¢ vepevarcnocioc. O KAK Ba dwuopairicetl 61t o kébe Kpdrog Mérog 6mov to Strensiq
KUKAOQOpPEL 6NV aryopd, Topéxetal oe OAOVG TOVG acBeVELS/YOVEIS 1] TOVG PPOVTIGTEG TTOV AVAUEVETOL
VoL (PNCHOTOMGOLY TO Strensiq 1o akOAoV00 EKTOOEVTIKO TAKETO!

e Odnydc avtoéveong yio acbeveic

o Oonyobdg éveonc yua yoveig 1 ¢povTioTég Le acbeveig og Ppepikn nikio

Ta ekmadevTikd VAKA Yo acOevelg Kot @povTioTtég Oa mePEyouv Ta TapaKAT® PACIKE UNVORLOTOL:

e JIpo&ldomooelg Kol TPOPLAGEELS GYETIKA [LE TOV SLVNTIKO Kivouvo cQuAULdTOV 6TN
Bepameio Ko avtidpdoewv otn BEomn éveong mov oyetilovton e T xpfon tov Strensiq

e 'Eyovv mapatnpnbei avtidpaoeig vaepevaiodnoiog oe acbeveic mov Elafav Oepaneio pe
Strensiq, cuUTEPIAOUPAVOLEVIC LLOG TEPLYPAPTIC ONUEIOV KAl CUUTTOUATOV

o Oonyieg oyetikd pe T 6®OGTH dOOT TPOG YOPNYNOoN

e Odnyleg oyetkd pe Tov TPOTO EMAOYNG TNG BEomc £veong kat Tov TpOTO LE TOV 0moio
TPOLYLLOTOTOLELTOL KO KOTAYPAPETaL 1] £YYVOT

o AvVOAVTIKN TTEPLYPAPT TOL TPOTOV £VESTG TOV Strensiq [LE XPHOT UOTTOV TEXVIKDOV

o [IAnpogopiec oyetikd pe tn droyeipion g Yuxpne olvoidag yio to Strensiq kotd ™
@OAOEN Kal TN PETAPOpPa

o [I\Anpogopieg oxetikd e TNV ovoQopd aVETIBOUNTOV EVEPYELDV

E. EIAIKH YIHOXPEQXH OAOKAHPQXEHYX METEI'KPITIKQN METPQN I'TA THN
AAEIA KYKAO®OPIAX YIIO EEAIPETIKEX IIEPIXTAXEIX

Agdopévov 6Tt avtn givor pia Adeto KuKAOEOPiaG VIO eEUPETIKEG TEPIOTAGELS KAl COLPOVO. LE TO
apBpo 14 (8) tov kavoviouod (EK) aptd. 726/2004, o KAK 6o 0AokANpdGEL, £VTOG TOL SNAMUEVOL
YPOVIKOV TAoiGiov, Ta akdAovba pétpa:

Heprypagn Avapevopevn
npepopnvia
O KAK 0a mpémet va dnpiovpynoet £va S1AUNKES, TPOOTTIKO, LAKPOYPOVIO Emnocimg evtog g

untpmo mapatnpnong acbevov pe HPP yio t) cuAdoyn mAnpopopidv oyeTikd e | eTotog

TNV EMONUOA0YI0 TG VOGOV, GUUTEPTAOUPAVOUEVOV KAVIKOV OTOTEAEGUAT®OV | ETovaSloldynong
Kot TowdTNTog {ONG, Kot TNV a&loAdyNon 0e00UEVOY AGPAAELNG KoL
omotelecatikdTNTOG o€ acBeveic mov Eaafav Oepaneia pe Strensiq.
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ITAPAPTHMA II1

EINIXHMANXZH KAI ®YAAO OAHI'IQN XPHXHX
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A. EIIIXHMANXH
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EZQTEPIKO KOYTI 40 mg/ml

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Strensiq 40 mg/ml gvéouo didAvua
asfotase alfa

2. YXYNGOEXH XE APAXTIKH(EY) OYXIA(EX)

KaBe ml droddvpotog mepiéyel 40 mg asfotase alfa.

Kabe prokidio mepiéyer 12 mg asfotase alfa (12 mg/0,3 ml).
Kabe groidio mepiéyer 18 mg asfotase alfa (18 mg/0,45 ml).
Kabe proidio mepiéyer 28 mg asfotase alfa (28 mg/0,7 ml).
KaBe puokido mepiéyxer 40 mg asfotase alfa (40 mg/1 ml).

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

Koatdloyog ekdoywv: XAwplovyo VATplo, poopopikd VATplo S160EV0, EXTADOPIKO, POSEOPIKO VATPLO
povoEvo, Hovoddpkod, VOMP Yo EVEGTLLAL.

BA. @OAAO 0dNYIDV YPNIOTG Y10 TEPIGGOTEPEG TANPOPOPIES.

4, GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

Evéowo d1dAvpa
1 gaAidio 0,3[0,45, 0,7, 1] ml
12 puoidwe 0,3[0,45, 0,7, 1] ml

| 5.  TPOMNOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

AwPaote T0 POALO 0INYIOV XPHONG TPV OO TN XPNOT).
Ymodopa yprion.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION IPEIEI NA ®YAAXIETAI XE OEXH THN OITOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIATIA

Na pvidooetar o€ Oéom, v onoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovv Ta TALd1d.

7. AAAH(EY) EIATIKH(EYX) ITPOEIAOIIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)
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8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYNOHKEYX OYAAZHX

dvAdocete og yoyeio.
Mnv KatoyoyeTe.
DVAAGGETE GTIV APYLKT] GLOKEVAGIN Y10 VO TPOCTUTEVETOL OO TO PG,

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'A THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHHOAEIMMATQN ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

Toyov aypnoionointo S1AVLLO TPETEL VO OTOPPITTETAL.

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAETIAYX KYKAO®OPIAX

Alexion Europe SAS
103-105 rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
TaAAia

12.  APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/15/1015/001
EU/1/15/1015/002
EU/1/15/1015/005
EU/1/15/1015/006
EU/1/15/1015/007
EU/1/15/1015/008
EU/1/15/1015/009
EU/1/15/1015/010

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oaprtida

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHTIEL XPHEHX
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| 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

STRENSIQ 40 mg/ml
12 mg/0,3 mi

18 mg/0,45 ml

28 mg/0,7 ml

40 mg/1 ml

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A163106T0T0G YPOUU®TOS KOdKag (2D) mov pépel Tov meptin@Bévta LovadikKo avoyVOPLoTIKO KMOIKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC {ap1Buoc}
SN {op1Buodc}
NN {apOpoc}
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX [TIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX MIKPEX
YXTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

ETIKETA ®IAAIAIOY 40 mg/ml

‘ 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHX

Strensig 40 mg/ml éveon
Strensig 40 mg/ml éveon
Strensiq 40 mg/ml éveon
Strensiq 40 mg/ml éveon
asfotase alfa

SC

‘ 2. TPOIIOX XOPHI'HXHX

‘ 3. HMEPOMHNIA AH=EHX

EXP

4. APIGMOX ITAPTIAAX

Lot

‘ 5. HEPIEXOMENO KATA BAPOZX, KAT' OI'KO'H KATA MONAAA

| 6. AAAA LTOIXEIA

12 mg/0,3 mi
18 mg/0,45 ml
28 mg/0,7 ml
40 mg/1 ml
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EZQTEPIKO KOYTI 100 mg/ml

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Strensig 100 mg/ml evéoipo Sidivpo
asfotase alfa

2. YXYNGOEXH XE APAXTIKH(EY) OYXIA(EX)

KaBe ml droddvpatog mepiéyel 100 mg asfotase alfa.
Kabe puokidio mepiéyer 80 mg asfotase alfa (80 mg/0,8 ml).

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

Koatdhoyog ekdoymv: Xhoptohyo vaTplo, pOSOOPKo VATPLo 0160EVo, EXTODOPIKO, POGPOPIKO VATPLO
povoEvo, Hovoddpikod, VOMP Yo EVEGTLLAL.

BA. @OAL0 00N YLDV YPNHONE Y10, TEPLGCOTEPES TTANPOPOPIES.

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

Evéoyo dtdAlvua
1 praAidio 0,8 ml
12 gaAidue 0,8 mi

| 5.  TPOMNOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHZ

AwPaote T0 PUALO 0INYIDV XPHONG TPV OO TN XPTOT).
Ymodopia yprion.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OITOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na pvidooetar o€ Béon, Vv onoia dev PAETOLV Kat dev Tpooeyyilovv Ta TOdd.

‘ 7. AAAH(EY) ETIAIKH(EY) ITPOEIAOTIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

| 8. HMEPOMHNIA AHEHE

AHEH
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX ®OYAAEHX

dvidooete og yoyeio.
Mnv KatoyoyeTe.
DVAAGGETE GTNV OPYLKN GLOKEVAGI Y10 VO TPOGTOUTEVETOL OO TO PG,

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'A THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

Toyov aypnotponointo StdAvLLa TPETEL VO OTOPPITTETAL.

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIJAY KYKAO®OPIAX

Alexion Europe SAS
103-105 rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
TaAAia

12.  APIGMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/15/1015/003
EU/1/15/1015/004

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oaprtida

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHTIEL XPHEHX

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

STRENSIQ 100 mg/mi
80 mg/0,8 ml

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A16d100T0TOC YPOUU®TOC KddKag (2D) mov pépet Tov Teptin@Bévta LovadiKo avoyVOPLoTIKO KMOKO.
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18. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOXZ KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC {apBuoc}
SN {op1Bpoc}
NN {ap1Ouoc}
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX [TIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX MIKPEX
YXTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

ETIKETA ®IAAIAIOY 100 mg/ml

‘ 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHX

Strensiq 100 mg/ml éveon
asfotase alfa
SC

‘ 2. TPOIIOX XOPHI'HXHX

‘ 3. HMEPOMHNIA AH=EHX

EXP

4. APIGMOX ITAPTIAAX

Lot

‘ 5. HEPIEXOMENO KATA BAPOZXZ, KAT' OI'KO 'H KATA MONAAA

| 6. AAAA ITOIXEIA

80 mg/0,8 ml
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B. ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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®viro ooV rpiong: IIAnpogopisc yro Tov yp1otn

Strensiq 40 mg/ml gvéepo duaiopa,
(12 mg/0,3 ml 18 mg/0,45 ml 28 mg/0,7 ml 40 mg/1 ml)
asfotase alfa

vTo QAPUOKO AVTO TEAEL LTTO GLUTANPOUATIKY TOPAKOAOVONGT. AVTO Ba eMLTPEWEL TO YPIYOPO
TPOGIOPIoUO VEOV TANPOQOPLOV 0opiielog. Mmopeite vo fondnoete pécm g avapopag Tiavav
avemBOuNToOV EVEPYELDV IOV £VIEXOUEVOG Topovotdlete. BA. téhog tne mapaypapov 4 yio tov Tpdmo
ovVaPOPAS AveETBOUNTMV EVEPYELDV.

A10PGoTE TPOCEKTIKG OLOKANPO TO YUALO 00N VLAV YPNONGS TPV UPYIGETE VO YPTGLUOTOLEITE AVTO

TO QOPLOKO, OLOTL TEPAAPPAVEL CNRAVTIKES TANPOPOPIES Y10, GUC.

- DvAGETE 0VTO TO PUALO 0OMYLOVY Yprong. Towg xpelaotel va To daPfdacete Eavd.

- Edv éxete meportépm amopieg, poTNOTE TOV Y10TPO, TOV PAPHOKOTOLO 1) TOV VOGOKOLO GOLG.

- H ocvuvtoyn yio avtd 10 AapproKo xopnynonKe amokAEIGTIKA Yio GoG. Aev TPEMEL VO ODCETE TO
Papuoko og GALoVG. Mmopel va Tovg TpokoAEsEL PAAPT, OKOMO Kot OTOV TO GUUTTMOTO TNG
acOévelog Tovg gival idlo pe ta Sk Gog.

- Edv mopatnpnoete Kamolo avemBOountn eVEPYELQ, EVILEPMGTE TOV YATPO, TOV PUPLOKOTOL 1
TOV VOGOKOUO GOG. ALTO 1oY0EL Kol Yio KEAOE mBav avemBOUN TN eVEPYELO TOV OEV OVOPEPETOL
GTO TTOPOV PUALO 0dNYIDV YpRoNs. BAéme mapdypapo 4.

T epréyel To ToPoOV GUALO 0ONYLOV

T elvon To Strensiq kot Tota givor 1 xpHon Tov

T npémet va yvopilete Tpv ypnouonoioste to Strensiq
[Tog va ypnoorotoete To Strensiq

MBovég avemBOunTec evépyeteg

Mo va pvidooete to Strensiq

[epreydpeva g cvokevasciog Kot Aoimég TAnpopopieg

S

1. Tu givor to Strensiq kot wove sivar ) gp1jon Tov

T givor o Strensiq
To Strensiq ivot £va eApROKO TOV ¥PNCIUOTOLEITOL Yio. T Ogpomeio TS KANPOVOLUKNG VOGOV TNG
VIOPOOPATAGIOG TOV £Yel Egxviioel oty Tadiky niwia. [epiéyel ) dpactikn ovoia asfotase alfa.

T givan N vroQoo@atacio

Ot acbBeveic TOL TAGKOLV OO VTOPMOGPATAUCTN £YOVV YOUNAG emtineda evog eviDLOL TOL ovopdleTat
OAKOAIKT QOCPATACN Kol TO 07010 €ivol SNUOVTIKO Y10 TOIKIAEG AEITOVPYIEC TOV GMUOTOC,
GUUTEPIAOUPAVOUEVIC KO TG CMOTNG GKAPLVOTG TMV 06TV Kot TV dovTidv. Ot acbeveig éxovv
TPOPANLOT LE TNV OVATTLEN TOV 0GTAOV KOL TNV 0VTOYN, TO. OTTO{0, LITOPOVV VoL 001 YNIGOVV GE
OTOGUEVE 06T, TOVO GTO, 0GTA KOl SUGKOAIN GTO TEPTATN UM, KAODC EMioNG Ko 6€ SLCKOAIEG oTNV
avamvon Kot Kivduvo omacumv (Kpioeis).

Iowe sivar n yprion Tov Strensiq

H dpactikn oveia oto Strensiq pumopei va avanAnpdost To gElieinov EvQupo (aAKoAKn poopatdon)
OTNV VIOPOCPATACTA. XPNGUYLOTOIEITOL Y10, Lakpoypovia Bepomeio eVELUIKNG VTOKOTAGTOONC Yol TN
SLOYELPLOT] TOV CUUTTOUATOV.

Moo givor Ta 0@EAN TOL Strensiq copeove pe TIg KMVIKEG pehéTeg

To Strensiq éyet 6€iet 0QEAN Y10, TNV EVIGYLON TOV OKELETOD UE HETOAMKA GTOLYEl KO TNV avamTvén
TV aodevov
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2. T apémer vo, yvopileTe TPy ApNoGIHOTOM|GETE TO Strensiq

Mnyv gpnorpomonjcete To Strensiq

e mepintoon Paplac popeng ardepyiog otny asfotase alfa (BA. napdypoago «IIposidonotioelg Kot
TPOPLAGEEID TOPAKAT®) 1) GE OTOLOONTOTE GAAO OTO TO, GVOTOTIKG VTOV TOL PUPLAKOV
(avagépovtar otny Tapdypoeo 6).

IIpog160TOoU|GELS KO TPOPUAGEELS

Evnuepdote tov yotpd cog mpv ypnouonooste to Strensiq.

e Aocbeveic mov AapPdvouv asfotase alfa kot epedvicay aAlepyikég oviidpacels,
GUUTEPTAAULBOVOLEVOV ATENTIK®V Y1 TN (01 GAAEPYIKAOV OVTIOPACEMV TOV QITALTOVV 10TPIKY|
Oepamneio, mopdpoleg pe v avaguiasio. Ot asbeveic TOL ELPAVIGOY GUUTTOLOTO TOV
nmpocopolalovv pe avaguiatio eiyov duokora oty avamvor|, aicOnon tviyuov, vavtia, Tpn&yLo
YOp® amd To patio Kot {aAn. Ot ovtidpdoelg eppaviotnkay viog Aentdv petd m Ay asfotase
alfa kot popovv va gppavictovv og aobeveic Tov AduPavav asfotase alfa yio nepiocdtepo and
éva étoc. EGv epgavicete omoladnmote omd vt To cLUTTOROTO, dlaKOyTe To Strensiq kot
avalnmote wtpikn Pfondeta apéowc.

Yg TEPIMTOON TOV EUPAVICETE AVOPVANKTIKN avTidpaon, 1§ éva cupPay pe TapOolo GUUTTOUOTO,
0 ywTpds cog Ba culintioet pali oag Ta emdpueva Prpoata kot Ty Thoavotnta eavEVapENG TOL
Strensiq vd wtpkn enifreyn. [avtote va akolovbeite Tig 0dNYieg TOL TAPEYOVTAL OO TOV
YwTtpd Gog.

e Kortd ) dapketa g Oepaneiog pnopel va Topovsiaotel 6To aipa oo avanTuén TpmTeiviv Kotd
tov Strensig, ot onoieg emiong ovopdovtal avTICOUOTO KOTA TOV poapudkov. Evnuepdote Tov
YWTPO GOG 68 TEPIMTOOT TOL TO Strensiq mapovoldlel o€ e06G HEIWUEVT OTOTEAEGUATIKOTNTO.

o 'Eyovv avapepBel Mtcdddn e€oykdpata 1 LEIOUEVOG MITMONG 16TOG GTNV EMUPAVELN TOV OEPHLOTOG
(tomkn Mmodvotpoia) ce BEcelg TG Eveong UeTd amd peptkovg UNVES o€ acbeveic Tov
ypnotpomolovy Strensig. Atapdote TpocekTikd THY Tapdypapo 3 yio vo evnuepmbeite yio Tig
GUOTAGELC GYETIKA LE TNV €veDN. AVTEG elval ONUOVTIKEC, TPOKEEVOL Vo eVOALAGoeTE T B0
g éveong petaéd TV akoAovBmV BécemV, MOTE VO, LEIMGETE TOV KIVOLUVO ATOSVGTPOPING:
KotMad, unpog M Bpoyiovoc.

o Y& UEAETEG, OPLOUEVEG aVETIBVUNTEG EVEPYELEG TTOV GYETICOVTON pE Ta pdTia (.. GLECOPELGN
acPeotiov oto patt [0oBEcTONOINGN TOV EXTEPLKOTA KL TOV KEPATOEIBOVG]) £xoVV avapepOel
1600 og acbeveig mov ypnoponoloveay to Strensig 66o kot og EKEIVOLE TOL dEV TO
YPNOYLOTO10VGAV, TOL THAVAOG oyeTilovTal pe TNV vrowopotacio. Evnuepdote Tov yiotpo cog
o€ mepintwon mpoPfAnudtev pe v 6pact| Gog.

o llpown obykiion TV 06TOV TG KEQPUANG (KPAVIOGUVOGTEMGT)) G TOdd NAIKING KATM TMV
5 etdv €xel avapepBel oe KMVIKEC LEAETEG PPEPDV LLE VTTOPMOPOTAGIN, LLE KOL ¥®PIC TN YPNOT TOL
Strensig. Evnuepm®ote Tov y1aTpo 60G 68 TEPITTOOT] TOL TOPOTNPNOETE OMOIAONTOTE AALAYT GTO
GYNLO TOL KEPAALOD TOV BPEPOVG GOG.

e Edav Aappdvete Bepaneia pe Strensiq, pnopet va epeavicete pio avtidpaon otn 8éon g £veong
(mévog, 6Log, e€avOnpa, amoypOUOTICHOC) KOTA TN O1dpKeLa TG EVEGNE TOL POPUAKOV N KATH TN
SLIPKELN TOV POV UETA TNV EVECT|. L€ TEPITTM®ON OOV EPPAVIGETE OTOLONTOTE GOPaPT|
avtidpacn otn B€on g EVEOTG, EVILEPDOTE QUECHOS TOV YIOTPO GOG.

o Avénon g ovykévipwong Tapabopuovng Kot xaunid enineda acfeotiov Exovv avapepbel oe
LEAETES. XVVETMGS, EVOEXeTAL vVa. oG {ntndel amd Tov 10Tpd cog vo AdPete cupmAnpOUOTL
STpoPng ne acPéotio kat 0md Tov otopatog Prrapivn D edv ypelootei.

e  Mrmopei va epgavictel ovénon Tov couatikod Bapovg katd tn diapkela g Oepaneiog cog pe
Strensig. O ywtpog cog Oo mapéyet S10TPOPIKES GLUPOVAEC AVALOYO UE TIG OVAYKEC.

Alha @appoxo kot Strensiq
Evnuepmaote tov y1atpd 1] TOV QOPLOKOTOLO GOG EAV YPTCLOTTOLELTE, £XETE TPOCPATA YPTCLLOTO|CEL
N UTOPEL VO ¥PNCIULOTOMGETE GAAD PAPLOKOL.

Av ypeidletor va vroPfanbdeite o epyactnplakég e&etdoelg (vo dmoete aipa yio eEETAGEL),
EVILEPMOTE TOV Y1ATPO cag 0Tl AapPavete Oepomeio pe Strensiq. Xe kamoteg e€etdoelg, To Strensiq
umopel va Tpokorécel AavOaopuéva VYMAES 1| YOUNAEG TILEG OTOTELECUATOV. ZUVETMG, oV AAUPAVETE
Oepameio pe Strensiq, iocwg ypelaoctel va ypnopomondel dAlog Tomog eEétaomg.
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Kinon

To Strensiq dev mpénet va ¥pNo1UOTOLEITOL KATA TN SIGPKELN TG EYKVUOGVVNG. ZTIC YUVOIKEG TTOV
umopobv va peivouv €ykveg Oa mpénel va eEeTAlETOL TO EVOEXOUEVO YPNONG ATOTELEGUATIKNG HEBOSOV
AVTIGVAANYTG.

Oniaopdg

Aev givor yvootd edv to Strensiq amexkpivetor oto avOpdmvo yéia. Evnuepdote tov yotpd cog av
Onralete N oxedualete va Onidoete. O yuorpog cag Ba cag Bondnoet va anopacicete edv Oa
draxoyete tov Ondacud M Oa draxdyete ™ Aqyn Tov Strensig, AapuBavovtag vdyn to dPELOG TOV
Onracpod yio o maudi kot To 6@elog Tov Strensiq yio tn pntépa.

Edv elote éykvog 1) Onhalete, vouilete 6T pmopel va giote £ykvog 1 oyed1dleTe Vo amoKToETE TOUdH,
{ntote 1 GV POVAN TOL Y1ATPOD 1) TOV PUPLOKOTOIOD GOG TPV TAPETE AVTO TO PAPLLOKO.

001yNoN Kot YEPIGUOS POV RATOV
AvT6 10 EAPLAKO JEV OVOLEVETOL VO £XEL KATO0 EMIOPAICT) GTNV IKAVATNTO 001 YNONG 1] YEPIGLOV

UnovnUaToy.

INUAVTIKEG TANPOPOPIES OYETIKA 1E OPLGUEVE GLGTATIKG TOV Strensiq
Avto 10 papproKo mepiéyel Ayotepo and 1 mmol vatpiov (23 mg) avd @laridio, yeyovog mov onuaivet
ot glvat ovo1ooTIKA «EAeVBepPO VaTpiov.

3. Iog va ypnoporoumjsete To Strensiq

[péner mbvtote va pNOLUOTOLEITE AVTO TO PAPLOKO AKPPDOS OTWS TEPLYPAPETOL GTO TOPOV PUALO
00N YL®V YPNHoNG 1 COLE®VA UE TIG 00NYIEG TOL YLATPOV, TOL PUPLAKOTOLOD 1) TOV VOGOKOUOL GaG. Edv
&xete apPPOAES, pOTHGTE TOV YIATPO, TOV PUPLAKOTOLO 1 TOV/TIV VOGOKOUO GOG.

H ypnon tov Strensiq Ba cag avaivbel and évay yratpd He EUTEPIN GTNV AVTILETOTION 0AGOEVOVY pE
LETAPOAKES VOGOUG 1] VOGOUG oL GyeTICovToL Pe T 00T Aol ekmatdevteite and Tov yioutpo M
ToV/TNV €EE1OIKEVLEVO/T VOGOKOO GaG, LTOPEITE VO YOpNYNOETE TO Strensiq e Eveon LOVOL GOG GTO
omnitt.

Adon

e H d60on mov AapPavete Baciletar 6To coUATIKO GOg fApOG.

¢ H owotn 66on Bo vroloyiletat and Tov yiatpd oag kat amotedsiton and cvvorlkd 6 mg asfotase
alfa ava kiho copatikod Bapovg kabe efdoudda, yopnyobuevn gite og éveon 1 mg asfotase alfa
ava Kikd copatikod Bapovg 6 popéc v efdoudda gite wg éveon 2 mg asfotase alfa avd ko
ocopaTikov Bapovg 3 popég nv gfdopndda, avarloya e TIG GLOTAGELS TOL YLTPoL coc. Kdbe doom
Ba yopmyeiton pe éveon Katw amd 1o déppa (VTodopia), (PA. S0GOAOYIKO SIUYPOLLN TAUPOKAT® Yio
Aemtopepeic TANPOPOPIEG GYETIKA LE TOV OYKO TTPOG EVECT] KOl TOV TOTO TOV QLOALSI®OV OV
ypNoLonoteital, pe féon 1o Papog cog).

o 1 d060¢1g Ba yperaletar vo Tposapprolovial TOKTIKA oo Tov YiaTpd oag Kabmg To fépog Tov
ompatog oag Bo petafdiietal.

o O uéyiotog 6ykog ovd £veon dgv Oa Tpénet va vaepPaivel to 1 ml. Ze nepintwon dmov amotteiton
neplocotepo amd 1 ml Bo mpénel va Tpayuatonoleite TOANUTAEG EVEGELC, 1) Hiot OUECHE UETA TNV
M.
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Eav kavete éveon 3 @opég v foopdda Eadv xdavete éveon 6 @opég v efoopdda

B(’ipog Oyxog xpclif;?g:gion B(?pog ‘Oyxog I,((x)ﬁm()g
oONeTo pos ProAdiov mov OORATOS TPos XPORGTOS TOV
¢ (kg) éveon (PTOYLOTOETO (kg) éveon QroMdiov mov
. YPNGIHOTTOLEITOL
3 0,15 ml YKOVPO UTAE 6 0,15 ml 2K00PO UTAE
4 0,20 ml YKOVPO UTAE 7 0,18 ml YKk00po UTAE
5 0,25 ml XKx00po UTAE 8 0,20 ml YK00po UTAE
6 0,30 ml YKOUPO UTAE 9 0,23 mi YKOVPO UTAE
7 0,35 ml TToptokaAi 10 0,25 ml YKk00po UTAE
8 0,40 ml IMoptoka 11 0,28 ml 2K00po UTAE
9 0,45 ml IToptokoAi 12 0,30 mi YKOVPO UTAE
10 0,50 ml T'oldlio 13 0,33 ml TToptokoAi
11 0,55 ml T'oldlio 14 0,35 ml TToptokoAi
12 0,60 ml T'oldlio 15 0,38 ml ToptokaAi
13 0,65 ml Taralio 16 0,40 ml Ioptokail
14 0,70 ml I'oralio 17 0,43 mi [optoxaii
15 0,75 ml Po( 18 0,45 ml TMoptoxai
16 0,80 ml Pol 19 0,48 ml CoAalo
17 0,85 ml Po( 20 0,50 ml Tolalio
18 0,90 ml Po( 25 0,63 ml T'olallo
19 0,95 ml Pol 30 0,75 ml Po(
20 1mil Pol 35 0,88 ml Po(
25 0,50 ml [Ipdowvo 40 1ml Pol
30 0,60 ml IIpdowvo 50 0,50 ml Ipdowvo
35 0,70 ml ITpdovo 60 0,60 ml Ipdowvo
40 0,80 ml [Ipdovo 70 0,70 mi [pdowvo
80 0,80 ml [Tpdowo
90 0,90 ml Ipdowo (x2)
100 1ml ITpdowo (X2)

Yvotaoelg éveong

Mropet va gpeavicete po avtiopaon otn 8éon éveong. Aafdote v mapdypoeo 4 TPOGEKTIKA
yio vo yvopilete Tic avemBounTeg evépyeleg mov Hopohv Vo GUUPOLV TPV amd T ¥PNon AvTov
TOV QUPUAKOV.

Orav yopnyeite v éveon Taktikd, 1 0Eon ¢ Eveong Oa Tpémel vo evalddooeton petat&hd
SLOPOPETIKOV TEPLOYDY TOL CAOUATOG Y1 Vo, fondncel ot peimon mhavod Tdvov Kot epeficpov.
[Teproyég pe koA moocdTTa AlTovg KdTtw amd to dépua (unpoti, Ppayioveg (dektoeldelg), Kotd
Kot YAovTot) givar o1 o katdAANAeg meployés yia v éveon. Tapakaieiode va culntnoeTe e Tov
Y1Tpd 1| VOGOKOWO Gag TIG KAADTEPES DEGELS Yo £0GG.

IIpw evéoete 10 Strensiq, tapakaieicOe vo S10fA0ETE TPOCEKTIKA TIG TAPOUKATM 00N YiES

KaBe @roidio givor yio pio ko povo yprion kat mpémet va tpoandei pio gopd. To vypd Strensiq
TPETEL VAL €lval S100YEC, EAAPPDOG AOAPAVES 1 AOIAPAVES, AYPMUO MG VTOKITPIVO KOl UTOPEL VoL
TEPLEYEL LEPIKA LUKPA NdLO@av 1] AVKE cmpatidta. Mnv 1o ¥pNGILOTOCETE EAV TO VYPO EXEL
oAhowwbel ypopotikd N TepLEyel fdAovg 1 peydia copatidl Kot Tpopndevteite Eva véo
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@LoAido0. Kabe aypnoiponointo @aprokevtikod mpoiov 1| VTOAEYLLO TPETEL VO, ATOPPITTETOL
GOLPOVA LE TIC TOTIKEG 10YVOVCEG CYETIKEG OLAUTAEELS.

e Avyopnyeite avTd TO PAPLOKO LE EVEGT LOVOL GOGC, O YIUTPOC, O PUPLOKOTOLOG 1) O VOGOKOLOG
caG 0o cag deiéel TMC Vo TPOETOLUAGETE KO VAL JOPTYEITE TO PAPLOKO UE £VEST. MNV KAVETE TNV
éveon UOVOL Gog av Oev £xeTe EKTOLOEVTEL Kol £yeTE KATOAAPEL TN d1AdIKOGIA.

Iog va evésete To Strensiq

Bnua 1: ITpogtowacio the ddonc tov Strensig

1.
2.

ITAOveTe Ta XEPLa GOG GYOAUGTIKG LLE GOTOVVL KOt VEPO.

Bydhte to(ta) sepayiouévo(a) eroAidio(a) tov Strensiq and to yuyeio 15 pe 30 Aentd mpv
OO TNV £VECT Y10 VO EMITPATEL GTO VYPO VO PTACEL o€ Beplokpacio dwpatiov. Mn
Oepuaivete to Strensiq pe kovévo GAlo TpoTo (Yo TOPAdELy L, NV To Oepuaivete o povpvo
piKpokvpdTev 1 og {eatd vepd). Metd TV amopdkpuver tou(tov) eloAldiov(mv) ard To
yoyeio, to Strensiq Ba wpémet vo, ypnouonoleitat To oAl eviog 3 wpmv.

AQoipéote T0 TPOGTATEVTIKO KAALUpO oo To(Ta) eraAidio(a) Tov Strensig. Agaipéote 10
TPOGTATELTIKO TAUGTIKO O T cvPLyya oL Ba ypnoipomotnoei.

XpNoomToleiTe TAVTOTE LUO KavoUplo GUPLYya Tov PPioKeTal LEGH GE TPOGTUTEVTIKO
TAOGTIKO.

Tomobetnote o fehovo. peyoldtepov drapetpripotog (m.y. 25G) otnv ddeto cOPLYya Kot pe
TO TPOGTATELTIKO KAALLLLO TOTOBETNUEVO, TEGTE TTPOG TA KAT® KOl GTPEYTE TPOG TOL OEED TN
BeAlova mhvo ot cvpryyo puEypt vo. oeitet.

A@pa1péote 10 TPOCTATELTIKO KAALUUA antd TN Beldva tng cOpryyoc. [Ipocélte va unv
TPOVUATIOTEITE LE T fEAOVOL.

Tpoapn&te Tpog To Ticm T0 EUPOAO Y10 VO AVOPPOPCETE GTN GLPLYYN UK TOGOTNTO 0EPa. oM
pe N 001 GoC.

Brjuo 2: Avoppdonon tov dwedduatoc Strensiq omd to gloAidio

P 1. Kpotodvrag ) cOpryyo Kot 10 QloAidto,
gloaydyete T PeAdvo HEGH GTO PLOAIDI0
HEG® TOV ATOGTEPOUEVOL ELACTIKOD
TOLOTOG ELGYDPNONG.

2. ITiéote 10 uPoro TEpUA TPOG T LECH

|
2; Y10 VO EVEGETE TOV 0EPOL LEGA GTO

QLoAid10.

} '*“k‘ 3. Avamodoyvpiote T0 PLOAIdI0 Kot TN
w copryya. Me ) Beddva péoa 6T0
¥ duadvua, Tpafnéte o EuPoiro yio va
; AVOPPOPTCETE T1 GMOTI 000T HECH OTN|
: oupLYYa.
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4. Tlpw agoipécete tn PeAdva amod To
OloAid10, eAéYETe OTL €xet avappoenBein
KATOAANAN TocOTNTA KOl EAEYETE TN
ouPLYYa Yo TNV YTapéN PUCAAId®Y
aépa. Xe mepintmon mov gpeoavifovat
(PLGOAIOEG OTN GUPLYY, KPOTHOTE TN
ovptyya pe ™ Peddvo oTPOapUEVT] TPOG
TOL ETAVE® KoL YTUTNGTE ATOAN TO TAGL
g cOpLyyos HEXPL Ol PUGOAIDES VoL
aveBovv 6To ENAVM HEPOG.

5. A@o?¥ 6Agg o1 puoarideg palevtody 610
EMAVO PEPOG TNG CLPLYYOS, TIEGTE ATOAA
10 £UPoro MGTE 01 PLGOALDES Vo fyovv
oo TN GUPLYYO KoL VO ETGTPEYOLV HEGOL
670 PLOAIdL0.

Aol apapéoete TIC PLGOAMOES, eAéyEte Eava Tn 066N TOL PaPLLAKOL LEGH BTN GUPLYYA Yo
Vo SLloQoAGETE OTL £XETE AVAPPOPTIGEL TI GMCTY TOGOTNTO. Mmopel vo. xpelaoTEL VoL
YPNOYLOTOGETE SAPOPaA PLAAISIL Y10 TNV ATOGVPGT TNG GUVOAIKTG TOGHTNTAS TOL
omottelTon yio TNV enitevén e cmoTng 0OoNC.

Bnruo 3: Torobétnon tng Berdvac yio £VvEcn 6T oOPLYYO.

1.

4,

Aogaipéote ) Perdva amd 1o Proridio. TomobBetnote Eova To KAALLLO L TO €va ¥EPL,
TOM00ETOVTOG TO KAAVLULO GE [0, EXIMEDT EMPAVELD, CUPETE TN PEAOVO LEGH GTO KAAVLLLLAL,
OVOOTKOOTE TO KOl KOVUTDGTE TO KAAN YPNOULOTOLDVTOG LOVO TO £Val YEPL.

Aoaipéote TpoceKTIKA TN PeAdva LeyaADTEPOL SlapeTPHOTOC TELCOVTOG TTPOG T KAT® Kol
OTPEPOVTAG TTPOC TA 0PLoTeEPE. ATToppiyTe TN PELOVA LIE TO TPOGTATEVTIKO KAAVLO GTO
doyeio amdppIyng ALY UNPAOV OVTIKELEVOV.

TomoBetnote pia Pelova pikpodtepov dropetpiporog (m.y. 27 11 29G) nhvm ot yeudn
oLPLYYO KO, UE TO TPOCTATEVTIKO KAALUUO, 0T BEGT TOV, TIECTE TPOC TA KATW KO OTPEYTE
7pog Ta 0e€1d T Peldva v ot cOpryyo puéEypt va opi&etl. Tpapnéte to KGAvppo pe pio
gvbeia kivnon ya va 1o apapécete amo T Perdva.

Kpamote ) cOptyya pe ™ PeAdVaA GTPOUUEVT TPOG TO EXAVEO KOL YTLUTNOTE TOV KOAMVOIPO NG
oLPYYOS LE TO OAYTLAD GOG YO VO OPUPEGETE TVYOV PLGOAMDES BEPOL.

Beforwbeite pe o pdtt 0TL 0 OYKOG TOL TEPIEYETAL OTY| GVPLYYA Eival G®MOTOGC.

O byxog avd £veon dgv Oa mpénet va viepPaivel To 1 ml. Xe nepintwon 6mov couPei kTt 11010 Ot
TPETEL VO TPOYUATOTON 00UV TOALATAES EVEGELC GE d10pOpETIKEG BETELS.

Eiote mAéov €topog(n) vo xopnynoete e EVEST T1 6OGTH dOOT).

Bnua 4: 'Eveon tov Strensig

Bpoyioveg (deltoeldelc), yhovtot). Ot mo
KatdAAniec Oéoelg yio éveon
EMOTULOIVOVTOL OTNV EIKOVAL [LE YKPL

» 9 xpopa. O yatpdg cag o oag

| GUUPBOVAEYEL GYETIKA UE TIG TOOVEG
0éoeig éveong

1. Emé€te o Oéon éveo ol, KotMa,
o . Cre p n éveong (pmp

\ )

YHMEIQZXH: pn ypnoyLonoleite 6€ meployec

OmoV VIdeTe £0YKMUOTA, LIKPOVG KOUTOVS 1)
Ovo. MUMGTE e TOV Y10TPO GOG OYETIKA [E
otdnmote Ppeite.
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2. TowmoTte amold To dépua g
EMAEYUEVNC TEPLOYNG EVEOTC OVALLEGOL
GTOV QVTIXELPO KOl TOV JEIKTN GO,

3. Kpatdvrog m ovpryya cav Evo poivpi 1
éva Perdx, sloaydyete ) Pelova péoa
GTO OVOGNKOUEVO OEPUO £TCL DOTE VA
Bpioketat og yovia peta&y 45° ko 90°
TPOG TNV EMPAVELL TOV OEPLLATOC,

I Tovg acbeveig mov Exovv Alyo Aimog Katw amod
T0 déppa 1) Aemto 6éppa, pia yovio 45° umopel va
glvon TpoTndTEP.

4. Evd ovveyilete va kpatdte To déppa,
méote 10 EUPoAo TG GUPLYYaS Yo va
KOVETE TNV £VEGT] TOVL QAPLAKOL apYd
Ko otafepd puéypt va TEpUOTIOEL.

5. Aoaipéote 1 Pelova, apnoTe T0
AVOOTKOUEVO OEPUN Kot ToTobeToTE
amoAd éva Koppdtt Bopfaxt 1 pa yala
v omd T BEomn Tng veong yio LePIKdL
devTEPOAETTAL.

Av16 Ba fondnocel va oppayiotel 0 TpLINUEVOG
16TOG KOl VO, 0ToTPOTEL OTOdNTOTE droppon.
Mnv 1piPete ) B€on ¢ Eveong petd v €veon.

Av yperdleote devtepn £veon yuo T 0OGN TOL Gag ExEl cuvtayoypaendel, Tdpte Eva dALO QLaAidL0
tov Strensiq ko emavordfete ta Pripata 1 £og 4.

Bnuo 5: Andppwyn tov mpoidviov

[Mopakareiote vo cLAAEEETE TIC GUPTYYES, TO PLOAISIO KOt TN PeAdVa GOg GE doYElD OmOppLY”Ng
ayunpav avtikelpévoy. O yatpds, 0 aprakonolds 1 0 Voookouos oag fa oag cupuPoviéyel oyeTikd
LLE TO TG VO ATOKTNGETE £VOL SOYEL0 ATOPPIYNC ULYUNPDV OVTIKEUEVOV.

Eav ypnowpomounjcete peyolvtepn do6om Strensiq amwé Ty Kavoviki
Av voyialeote 6t oag Exel yopnynOel kotd Adbog peyadvtepn do6on Strensiq and
ocvvtayoypoendeioa, Tapaxoleiche vo ETKOVOVNGETE LLE TOV YIOTPO GO Yiot GLUPOVAT.

Eav Egydoete va ypnoporonjoete To Strensiq

Mnv mpaypatonooete £veot) AN 606G Y10 VoL AVOTANPMOGETE T dO0N oL EgXAcaTE Kot
EMKOWVMVNGTE LE TOV YIOTPO GOG Y10, GUUPBOVAT.
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IMoa nepiocdtepeg TAnpopopieg, Tapakaieiche va cupfovievteite:

Edv éxete meplocoTEPEG EPOTNOELS GYETIKA [LE TN YPNOT CVTOD TOV PUPLAKOV, POTNOTE TOV YLUTPO,
TOV QUPHOKOTOLd 1] TOV VOGOKOO GO,

4. MBavég avemBOUNTES EVEPYELEG

Onwc 6Ma Ta pappoKa, £T61 Kol aVTO TO PAPUAKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL OVETIOVUNTEG EVEPYELES, OV
Kot dev Tapovstdfoviarl g OAOLG TOVG OvOPMOTOVG.

Edv dev yvaopilete Tig avemBOunTeg evEPYELES TOL AVAPEPOVTAL TOPAKAT®, CNTHGTE Ad TOV YIoTpd
o0G va 60¢ TG e€nynost.

O1 o coPapéc avemBOunTeg evépyeieg mov Tapatnprinkay oe acbeveic mov AauPavav asfotase alfa
glvat o1 0AAEPYIKEG AVTIOPACELS, CUUTEPIAAUPOVOUEVOV ATENTIKAV Y1 TN {01 AAAEPYIKDV
AVTIOPACEMV TOL ATALTOVV OEPATEVTIKT Oy®YN, TAPOHOLES LE TNV avapLAAEic. AvTi 1 avemBOun TN
gvépyela eivar ouyvn (umopel va emnpedoet éoc 1 oto 10 dropa). Ot aobeveic Tov epedvicay avtég Tig
coPapég alhepyikég avtidpdoelg elyav SvoKoAia oTnV avamvor, aicinon mviypov, vavtio, TpH&ipo
YOp® amod To patio Kot {aAn. Ot avtidpaoelg epeavicTnkay viog AETTdV PeTd ) xpromn g asfotase
alfa ko pmopodv va gppavictodv o acbeveic Tov ypnoiomotovoay asfotase alfa yio nepiocotepo
amo6 éva étoc. EGv ep@ovicets 0o1081m0Te 06 00TA TO GUUATONOTO, SLOKOWTE TO Strensig kau
avalntiote wrpki fondsia apéocnc.

Eniong, evdéyetat va mpokhyouv cuyvd kot dAleg odllepyikéc avtidpaoels (vtepevancnacia) ot omoieg
umopet va epeaviotodv og epubpdtnta (epvonua), mopetdc (mopetia), e&avOnua, eoyovpa (kvnopog),
gvepebiotomto, aictnuo adwbeciog (vavtia), epetdg, movog, kpvadeg (piyn), LoVSOGUO TOV
otopatog (VraeOnoio 6TOHATOC), TOVOKEPAAOG, KOKKiviopa (§€ayn), Yp1yopot kapdiokoi ool
(tayoxapdia) ko fyoc. Eav ep@ovicets 0mo1061woTe a6 00T TO GUUATONROTO, SLOKOWYTE TO
Strensiq kot oveintioeTe wTpikl fondsio apiome.

IloA0 cvyvéc: pmopei va exnpedcovy teprocotepa and 1 ota 10 dropa

Avtidpaoelg atn Béon Eveong Kotd T SLpKELR TNG EVEGNC TOV PAPUAKOD 1] KAT T1) S1GPKELN TOV
®pAV PeTd TNV €veon (mov pmopel va 0dnynoetl o€ epuBpdHTNTA, SVOYPOUOTIGHO, KVNGUO, TOVO,
MO e€oYKOUOTA 1] LELWUEVO ATOIN 10TO OTNV EMPAVELL TOV dEPLATOS, OEPLLOTIKN
vropeAdyypwon 1/kat TPNREo)

IMupetodg (mupesio)

Evepebiotdomra

EpvOpomrta déppotoc (ephbnuo)

[Tovog ota gépra kot Ta oS (TOVOG GTa. AKPO.)

Mo onag (exydumon)

ITovoxépaiog

Yoyvéc: pmopel va emnpedoovy £0g kot 1 ota 10 dropa
Teviopévo dépa, dSVoYPMUATIGHOG SEPILATOG

AicOnuo adabeciog (vavtio)

Movdwopa tov otopeTog (VTalshnoio oTONATOC)
Mvikdg movog (Lvadyio)

Ovn

AvEnuévn téon eKyLULOCEDV

‘E€aym
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Aolpwén 6éppatog ot Béom éveong (kuttapitida g BEong Eveonc)
Mewwpéva enineda acPeotiov oto aipa (VTacBeotionpio)
[Tétpeg ota veppd (veppoiiBiaon)

Ava@opd avemBOuNTOV EVEPYELOV

Edv mapatnpnoste kdmolo avemBOUN T EVEPYELD, EVILEPDOTE TOV YIUTPO, TOV PAPLOKOTOLd 1) TOV/TNV
VOGOKONO GaG. AvTtod 1oyvet Kot Yia kB mbavi avemBountn evépyela Tov deV AvaPEPETOL GTO TAPOV
@OAAO 0OMYIDV YprionG. Mmopeite emiong va avapépete avemiBounteg evépyeleg omevbeiog, LEGm TOV
€Bvikob cuotnpatog avaeopds Tov avaypdeetor oto Hapdptnua V. Méowo g avapopdcs
aVETIOOUNTOV EVEPYEIDV Umopeite va fonBNoeTe 6T GLALOYN TEPLOCTOTEPMV TANPOPOPLOY CYETIKA
LE TNV 0CPAAELD TOV TAPOVTOG PUPUAKOV.

5. Iog va puidcsoete To Strensiq
To @appako ovtd TPETEL VO PUAACCETAL GE PEPT TTOL OgV TO BAETOLV Kot dgV TO POGVOVV TO TOLOA.

Na pn ypnowonoteite ovtd 10 PAPHOKO PETE TNV MUEPOUN ViR ANENG TOV AVAQEPETAL GTO KOLTL PETA
v AHEH kot oty etikéta tov groidiov petd tnv EXP. H nuepounvia Anéng sivor 1 tehevtaio
NUEPQ TOV UNVA TTOL OVOPEPETOL EKEL.

duvrdooete og yoyeio (2°C — 8°C).

Mnv katoyoyeTe.

DVAAGGETE GTNV APYLKN] GUCKEVAGIN Y10 VO TPOCTATEVETOL OO TO (MG,

Metd 1o Gvotyua Tov QLoAdiov, To Tpoidv mpLmel vo, yprouonoleital apéong (Katd HEYIeTo eviog
3 wpav og Beppokpacio dopatiov, peta&d 23°C kot 27°C).

Mnv metdite @APUAKO GTO VEPO TNG ATOYXETEVONG 1] 6T OKLaK( aroppinpota. Pothote tov
(QOPLLOKOTTOLO GOG Y10, TO TAC VO, TETAEETE TAL PAPUOKE, TTOV JEV YpNOLoTOLEiTe T, AvTd T péTpa Oa
Bonfncovv oty Tpoctacio Tov TEPPAALOVTOC.

6. Iepreydpevo TS ovokevAGiag KO AoTEg TANpOPOpieg

T wgpréyer to Strensiq

H dpaotikn ovoio ivon 1 asfotase alfa. Kabe ml sioloparog nepiéyer 40 mg asfotase alfa.
Kabe @roidio tov 0,3 ml dwoddpartog (40 mg/ml) nepiéyxer 12 mg asfotase alfa.

Kabe @rokidio tov 0,45 ml diodvoporog (40 mg/ml) nepiéysr 18 mg asfotase alfa.

KaBe erokidio tov 0,7 ml Swoddpartog (40 mg/ml) mepiéyer 28 mg asfotase alfa.

Kabe @roidio tov 1 ml diadduatog (40 mg/ml) mepiéyet 40 mg asfotase alfa.

Ta GAAo cuGTATIKA Eival YA®PLOVYO VATPLO, POGPOPIKO VATPLO HoVOEIVO, LOVOTOPIKO, POCPOPIKO
VAatplo 6160Evo, ERTADOPIKO Kot VOMP Yio EVECIUAL.

Epg@avion tov Strensiq kou tepleydpeva TG 6VGKEVAGIOG

To Strensiq diotibetan wg d100YEG, EAOPPDS ASOPAVES 1) AOLOPAVEG, AYPOUO £MG VITOKITPIVO VIATIKO
gvéoipo dadvpa og eraAidia mov tepiéyovv 0,3 ml, 0,45 ml, 0,7 ml kot 1 ml Swodvpotog. Mropel vo,
VITAPYOVV HEPIKE LIKPE MUdLOPOV 1] AEVKE COUATIONW.

Meyén ovokevaciog 1 1 12 proddiwv.
Mmropel va unv KukAo@opoOV OAEG 01 GLGKEVOGIEG GTN YDPO. COG.
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Karoyoc Aderac Kukrhoopiag
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France
92300 Levallois-Perret

TaAAia

Hopookevaostig

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park, Blanchardstown
Dublin 15

Iphavdia

To mwapdov UAAO 00OV yp1ioNs avaBewpnOnke Yo TEAEVTAIL POPE GTIS

AVTO T0 UPUAKEVTIKO TPOTOV EYEL EYKPIOEL [lE TN S1001KOGIN TOV KEENPETIKOV TEPICTACEDVY.

AvT1o onpaivetl 6TL Aoym g omavidtntag TG acBévelag dev £xel kataotel SuvaTov va Anedel TANPNG
TANPOPOPNOT] Y10 TO PAPUAKEVTIKO TPOIOV.

O Evponaikdg Opyoviopnog Gapudrkmy Ba aloloyel etnoing kdbe véa minpogopia mov Ba eivor
dtabéotun ya To eappako ovtd Kot to Topov GHAAo Odnyidv Xpnong Ba exkaipomotleital avaroywe.

Addeg TNYES TANPOPOPLOV
Agntopepeic TAnpoopies yio To eappako avtd givar drabéoieg 1o dkTvakd TOTo ToLV Evpwnaikod

Opyavicpov @apudkmv: http://www.ema.europa.eu. Yrdapyovv eniong cOvOeGHoL He GAAEG
16TO0GEMOEG IOV apopoVV odvieg achéiveleg kot Bepameies.
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®viro ooV rpiong: IIAnpogopisc yro Tov yprjotn

Strensiq 100 mg/ml evéeipo didgiopa
(80 mg/0,8 ml)
asfotase alfa

vTo QAPUOKO AVTO TEAEL LTTO GLUTANPOUATIKY TOPAKOAOVON Y. AVTO B EMLTPEWEL TO YPIYOPO
TPOGIOPIoUO VEOV TANPOQOPLOV 0c@alelng. Mmopeite vo fondncete pécm g avapopag Tlavov
avemBOuNToOV EVEPYELDV IOV £VIEXOUEVOG Topovotdlete. BA. téhog tng mapaypapov 4 yio tov Tpdmo
ovVaPOPAS AveETBOUNTMV EVEPYELDV.

A10PaoTE TPOGEKTIKG OLOKANPO TO QUALO 00N YLAV YPNOTGS TPV UPYIGETE VO YPTGLUOTOLEITE AVTO

TO POPUAKO, OLOTL TEPAAUPAVEL CNRAVTIKES TANPOPOPIES Y10, GOG,

- DvAGETE 0VTO TO PUALO 00N YLDV Yprong. Towg ypelaotel va To daPfdacete Eovd.

- Edv éxete meportépm amopieg, poTNOTE TOV Y10TPO, TOV PAPUOKOTOL) 1) TOV VOGOKOUO GO,

- H ocvuvtoayn yio avtd 10 QAappoKo xopnynonKke amokAEIGTIKA Yio GOG. Aev TPEMEL VO ODCETE TO
Papuoko og GALoVG. Mmopel vo Tovg TpokoAEGEL PAGAPT], KOO Kot OTOV TO GUUTTMLOTO TG
ac0évelog Tovg gival idlo pe ta Sk Gog.

- Edv mopatnpnoete kKamola avemBOountn evEPYELd, EVIILEPMGTE TOV YOTPO, TOV POPHLOKOTOLO 1
TOV VOGOKOUO G0G. AVTd 1oY0EL Kot yio KEOE mBoav avemBOunTn evEPYELO TOV OEV AVOPEPETOL
GTO TOPOV PUALO 0dNYIDV YpRomg. BAére mapdypapo 4.

T epréyel To ToPoOV GUALO 0ONYLOV

T elvon To Strensiq kot Tota givor 1 xpHon Tov

T npémet va yvopilete Tpv ypnopuonolicete to Strensiq
[Tog va ypnoorotoete To Strensiq

MBovég avemBdunteg evépyeteg

Mo va puidooete to Strensiq

[epreydpeva g cvokevaciog Kot Aoimég TANpoPopieg

S

1. Tu givor to Strensiq kot o sivar 1 yp1jon Tov

T givor o Strensiq
To Strensiq ivot £va @ApROKO TOV ¥PNCIUOTOLEITOL Y10, T Ogpomeio TS KANPOVOUIKNG VOGOL TG
VIOPOOPATAGIOG TOV £xEl Egxviioel oty Tadiky niwia. [Tepiéyet ) dpaoctikn ovoia asfotase alfa.

T givan n vroQ®o@aTacio

Ot acbBeveic TOL TAGKOVV OO VTOPMGPATAUGIC £XOVV YOUNAG enimeda evog eviDLOL TOV ovopdleTot
OAKOAIKT QOCPATACT Kol TO 07010 €ivol oNUOVTIKO Yo TOIKIAEG AEITOVPYiES TOV GMOUATOC,
GUUTEPIAOUPAVOUEVIC KOl TG CMOTNES CKANPLVGNG TV 06TAOV Kot TV dovTidv. Ot acbeveig éxovv
TPOPANLOTA UE TNV OVATTLEN TOV 0GTAOV KOl TNV OVTOYN, TO. OTTO{0, LITOPOVV VoL 001 YICOVV GE
OTOGUEVE 06T, TOVO GTO, 0GTA KOl SUGKOAIN GTO TEPTATN LA, KAODC EMioNG Kot 6€ SVoKOAiEG OTNV
avamvon Kot Kivduvo omacumv (Kpioeis).

Iowe sivar n yprion Tov Strensiq

H dpactikn oveio oto Strensiq pumopei va avarmAnpoost To gElheinov Eviupo (aAKoAKn poopatdon)
TNV VTOPOGPATACTA. XPNOULOTOIEITOL Y10, LaKpoypOVia Bepameion eVEVUIKNG VTOKOTAGTOCNC Y10 TN
SLYELPLOT] TOV CUUTTOUATOV.

IMowe givor Ta 0@EAN TOL Strensiq copeove pe Tig KMvIKEG pehéteg

To Strensiq éyet deiet 0QEAN Y10, TV EVIGYLOT TOL CKEAETOV PE PETAAAIKA GTOLYELD KAl TNV avATTVUEN
TV aodevov
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2. T pémer vo, yvopileTe TPy ApNOGILHOTOMGETE TO Strensiq

Mnyv gpnopomonjcete To Strensiq

e mepintoon Paplac popeng ardepyiog otny asfotase alfa (BA. napdypoago «IIposidonooelg Kot
TPOPLAGEEID TOPAKAT®) 1) GE OTOLOONTOTE GAAO OTO TO, GLGTOTIKG AVTOV TOL PUPLAKOV
(avagépovtar otny Tapdypoeo 6).

IIpog1d0mToU|GELS KOl TPOPUAGEELS

Evnuepdote tov yotpd cog Tpv ypnolonotoste to Strensig.

e Aocbeveic mov AapPdvouv asfotase alfa kot epedvicay aAlepyikég oviidpacels,
GUUTEPTAAULBOVOLEVOV ATEMNTIK®V Y1 TN (01 0AAEPYIKAOV OVTIOPAGEMV TOV GITOLTOVV 10TPIKT
Oepameio, mopdpoleg pe v avaguiatio. Ot acbeveic TOL ELPAVIGOV GUUTTMOLOT TOV
pocopolalovv pe avaguiatio eiyov duokoMa oty avamvon, aicOnon mviypov, vavtia, Tpr&yLo
YOp® amd To patio Kot LaAn. Ot ovtidpdoelg ppaviotnkay vrog Aemtmv petd Ay asfotase
alfa ko popodv va gppaviotodv ot acbeveic mov Adppavay asfotase alfa yia nepiocdtepo amd
éva étoc. EGv epgavicete omoladnmote omd vt To GCLUTTOWOTO, dlaKOyTe To Strensiq kot
avalnmote wtpikn fondela apéowc.

Yg TEPIMTOOT TOV EUPAVICETE AVOPLVAAKTIKN avTidpaon, 1§ éva cupPdv [e ToapOUOole COUTTMLATA,
0 ywTpds cog Ba cuintioet pali oag ta emdpeva Prpota kot v Thavotnta exavEvapEng Tov
Strensiq vd wtpkn enifreyn. [Iavtote va akolovbeite T 0dNYieg TOL TAPEYOVTAL OO TOV
YwTtpd Gog.

e Kortd ) ddpketa g Oepaneiog pnopel vo Topovclactel 6To aipo GG avanTLEN TPWTEIVAV KOTA
Tov Strensiq, ot 0oieg emiong ovopalovial avTIcOUATO KOTA ToL papudikov. Evnuepdote tov
YTPO OaG 0 MEPIMTMOOT TOL TO Strensiq Tapovclalel 6€ €64G LELOWUEVT] OTOTELECUATIKOTNTOL.

o 'Eyovv avapepBel Mcddn eEoykdpata 1 HEIWUEVOG MITMONG 16TOC GTNV EMPAVELN TOV OEPHLOTOG
(tomkn Mmodvotpoia) oe BEcelg TG Eveong LT amd peptkolg UVES o€ acbeveic Tov
ypnoomolovy Strensig. Alafdote TPOSEKTIKA TV Topdypapo 3 yio va evruepwbeite yo Tig
GUOTAGELC GYETIKA LE TNV €vEST. AVTEG elvol ONUOVTIKES, TPOKEWEVOL Vo evaALdcoeTe T Béom
g éveong peta&d TV akdAoVBmV BécemV, MGTE VO, LEIMGETE TOV KIVOLVO ATOdVGTPOQiog:
KotMad, unpog M Ppayiovoc.

o Y& UEAETEG, OPLOUEVEG aVETIBVUNTEG EVEPYELEG TTOV GYETICOVTON pE Ta pdTia (.. CLECOPELGN
acPeotiov 010 patt [0oBEcTOMOINGT TOV EXUTEPVKOTA KL TOV KEPATOEWBOVG]) £xOVV avapepOel
1660 o€ acbeveic ToL YpNoYOTOOVGAY TO Strensiq 060 Kol 6€ EKEIVOVE TOV dgV TO
YPNOYOTO10VGaV, TOL ThAVAG oyeTilovTol pe TV vropwopotacio. Evnuepdote tov ylotpd cog
o€ mePITTOOT TPOPANUATOV LE TV OPOCT| GOG.

o llpown obykhion TV 06TOV TG KEPOANG (KPAVIOGUVOGTEMGT) G TOdd NAIKING KAT®O TMV
5 etdv €xel avopepbel oe KMVIKEC LEAETEG PPEPDV LLE VTOPM®CPOTAGIN, LE KOL ¥WPIG TN YPNOT TOL
Strensig. Evnuepm®ote Tov y1atpo 60G 68 TEPITTOOT TOL TOPOTNPNCETE OTOLUONTOTE AAAAYT GTO
GYNUO TOL KEPAALOD TOV BPEPOVG GOG.

e Edav AapPdvete Bepameia pe Strensiq, pmopet va gpeavicete po avtidpacn otn 8éon g £veong
(mévog, 6Log, eEavOnpa, amoypO®UATIOUOG) KOTA TN O1dpKeLn TG EVEGNS TOL POPUAKOV 1 KATA TN
SLIPKELN TOV POV UETA TNV EVECT. L€ MEPITTM®OT OOV EUPOVICETE OTOLONTOTE GOPOPT|
avtidpacn otn B€on Tng £veong, EVNUEPDOGTE AUECHOG TOV YIUTPO GOG.

o Avénon g ovykévipwong Tapabopuovng Kot xaunid eninedo acfeotiov £xovv avapepbel o
LEAETEG. ZVVETMG, EVOEXETAL VO 6o {NNOel amd Tov 10Tpd Gag va AAPeTe cupTAnp®UOTOL
SoTpoPng ne acPéotio kat omd Tov otopatog Prrapivn D edv ypelootei.

e  Mmopei va epoavictel ovénon tov copatikod Papovg Katd tn didpkela ¢ Oepaneiog cog e
Strensig. O ywatpog cog 0o mapéyel S10TpoPIKES GLUPOVAEC AvVAAOYO UE TIG OVAYKEC.

Alha @appoxo kot Strensiq
Evnuepmaote Tov yiatpd 1 TOV QOPLOKOTOLO GOG EQV YPNCLLOTOLEITE, £XETE TPOGPATA YPTCLLOTOU|CEL
N UTOPEL VO ¥PNCIULOTOMGETE GAAD PAPLOKOL.

Av ypeidletor va vroPfinbdeite oe epyaoctnplakég eEetdoelg (Vo 0doeTe aipa yio eEETAGEL),

EVILEPMOTE TOV Y1ATPO Gag 0Tl AapPavete Oepoameio pe Strensiq. e kdmoieg e€etdoelc, To Strensiq
umopel va Tpokorécel AavOasuéva VYNAEG N YOUUNAES TIES OTOTEAECUATMV.
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Yuvenmg, av AapPavete Oepamneia pe Strensiq, iowg ypelootel va ypnoyoroindei GAlog TOTOC
g&étaongc.

Kinon

To Strensiq dev Tpénet va ¥pNOIUOTOLEITOL KATA TN SIGPKELN TNG EYKVHOGVVNG. TTIG YUVOIKEG TOV
UTOpOoVV va, petvouy €ykueg Ba mpémel va eEeTaleTatl TO eVOEXOUEVO YPNONG ATOTEAEGLATIKNG peBddov
OVTIGOAAN YN C.

Oniaopdg

Agv givor yvootd edv to Strensiq umopei va mepdoet 1o pnTpikd yaro. Eviuepmote tov yatpd cag
gav Onialete N oyxedualete va Onidoete. O yotpog cag Ha cog Pondnoet va amopacicete av Oa
dakoyete Tov Onhacpd 1 Oa Sraxdyete T Aqyn tov Strensig, Aappdavoviag vToyn To GPEAOG TOL
OnAaopod yio to pepod kat to 6eelog tov Strensiq yia tn untépa.

Edv elote éykvog 1 Onidlete, vopilete 6Tt pmopel va glote €ykvoc 1| oxeddlete va amoKTNOETE TOLd1,
{ntoTte T GVUPOVAT TOL YLUTPOV T} TOV PAPLLOKOTOLOD GG TPV TAPETE OVTO TO PAPLLOKO.

0onynon ko YEPGROS PNYOVRATOV
AVTO TO PAPUOKO dEV OVOUEVETOL VO £YEL KATOL0 ENIOPACT GTNV LKAVOTNTO 00N yNoNg 1 XEPICHLOV

UNYoVUETOV.

INROVTIKEG TANPOPOPIES GYETIKA PE OPIGUEVA GVGTATIKA TOV Strensiq
Avtd 10 pappoko mepiéyel Ayodtepo and 1 mmol vatpiov (23 mg) avd @laridio, yeyovog mov onuaivet
OTL €lval OVCLUGTIKG «EAEVOEPO VaTpiov.

3. Iog va ypnoporomjcete To Strensiq

[pénel ndvtote Vo, XPNOUOTOIEITE AVTO TO PAPLOKO AKPIPMG OTWOC TEPLYPAPETUL GTO TAPOV PVAAO
00N YLDV YPNOoNG 1 COUE®VA UE TIG 00MYIEG TOV YIATPOV, TOV POPLAKOTOLOD 1) TOV VOGOKOUOL 6aG. Edv
€xete ap@lBoAies, pOTAGTE TOV Y1ATPO, TOV PUPLAKOTOLO 1] TOV/TNV VOGOKOUO GOG.

H ypnon tov Strensig Ba cag avaivbei and évay yratpod pe UmELpio. 6TNY AVTILETOTICT 0oOEVOVY Ue
UETAPOAIKEC VOGOG 1| VOGOLG 10V oyeTilovTal e To 06TA. Aol exkmaidevteite omd Tov YiuTpo M
TOV/TNVv €EEIOIKEVUEVO/T VOCOKOUO GOG, UTOPEITE VoL YopNyNoeTe TO Strensiq pe £VEoT) LOVOL GAG OTO
onitt.

Adonm

e H 5660m mov AopPavete faciletor 610 copPATIKO GOG PApog.

¢ H owotn 660om Bo vroloyiletatl omd Tov yotpd cag Kot amoteAsiton and cuvorkd 6 mg asfotase
alfa ovd Kiho copotikod Bapovg kabe efdopdda, yopnyovpevn gite wg éveon 1 mg asfotase alfa
ovd KILO copatikoy Bapovg 6 popég v efdopdda eite wg éveon 2 mg asfotase alfa avd kihd
ocoUaTIKOV Bpovg 3 popég TNV gfdopdda, avarloya LE TIC GLOTAGELS TOV YLoTpoy cag. Kdabe 66om
Ba yopryeiton pe éveon KaTm and 10 dépua (VToddHP1), (PA. S0OGOAOYLKO S1AYPOAULLO TOPAKATE® YioL
AETTOUEPELG TANPOPOPIES GYETIKA LE TOV GYKO TPOG EVEST] KO TOV TOTTO TWV QLOALI®V OV
ypnowonoteital, pe fdon 1o Papog cog).

e  O1d060¢1g Ba yperaletar vo Tpocoproloviol TOKTIKG oo Tov yoTpd g Kobmg to fépog Tov
ompatog oag Oa petapfdiretar.

e O péyiorog 6ykog ovd Eveon dgv Ba Tpénet va vaepPaivel to 1 ml. Xg nepintoon émov amotteiton

neplocotepo and 1 ml Oo pénel va Tpayuatonoleite TOANUTAEC EVECELS, ) Hio, OUECHC HETE TNV
AN,
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Eav kavete éveon 3 @opég v foopdda Eadv xavete éveon 6 @opég tnv efoopdda

B(’ipog Oyxog xpclif;?g:gion B(?pog ‘Oyxog I,((x)ﬁm()g
oONeTo pos ProAdiov mov OORATOS TPos XPORGTOS TOL
¢ (kg) éveon (PTOYLOTOETO (kg) éveon QroMdiov mov
. YPNGHOTTOLEITOL
3 0,15 ml YKOVPO UTAE 6 0,15 ml 2K00PO UTAE
4 0,20 ml YKOVPO UTAE 7 0,18 ml YKk00po UTAE
5 0,25 ml XKx00po UTAE 8 0,20 ml YK00po UTAE
6 0,30 ml YKOUPO UTAE 9 0,23 mi YKOVPO UTAE
7 0,35 ml TToptokaAi 10 0,25 ml YKk00po UTAE
8 0,40 ml IMoptoka 11 0,28 ml 2Ko0po UTAE
9 0,45 ml IToptokoi 12 0,30 mi YKOVPO UTAE
10 0,50 ml T'oldlio 13 0,33 ml TToptokoAi
11 0,55 ml T'oldlio 14 0,35 ml TToptokoAi
12 0,60 ml T'oldlio 15 0,38 ml TMoptoxaAi
13 0,65 ml Taralio 16 0,40 ml Ioptokail
14 0,70 ml I'oralio 17 0,43 mi [optoxaii
15 0,75 ml Po( 18 0,45 ml ToptokaAi
16 0,80 ml Pol 19 0,48 ml CoAalo
17 0,85 ml Po( 20 0,50 ml Tolalio
18 0,90 ml Po( 25 0,63 ml T'olallo
19 0,95 ml Pol 30 0,75 ml Po(
20 1mil Pol 35 0,88 ml Po(
25 0,50 ml [Ipdowvo 40 1ml Pol
30 0,60 ml IIpdowvo 50 0,50 ml Ipdowvo
35 0,70 ml ITpdovo 60 0,60 ml Ipdowvo
40 0,80 ml [Ipdovo 70 0,70 mi [pdowvo
80 0,80 ml [Tpdowo
90 0,90 ml Ipdowvo (x2)
100 1ml ITpdowo (X2)

2V6TACELS £VEGTG

Mmnopel va gppavicete pua avtiopaon ot 0éon Eveong. Awafdote v Tapdypoapo 4 TpoceKTIKd
Yo va yvepilete Tic avemBounteg vEPYELEC TOV UITOoPOovV Vo GUUPOVY TPV 0Td TN XPNOT| BLTOD
TOL QUPUAKOVL.

Orav yopnyeite v éveon Taktikd, 1 0Eon g Eveong Ba Tpémel va evarldooetor peTa&hd
SLPOPETIKAOV TEPLOYDY TOL CAONATOG Yia v, fondncet ot peimon mhavod ndvov Kot epediopov.
[Teproyég pe koA moocdTNTa AlTovg Kétw amod to dépua (unpot, Ppayioveg (dektoeldels), Kotd
KoL YAOUTOL) €IVl 01 10 KOTAAANAEG TTEPLoYES Yo TNV éveon. [lapakareiche va cu{ntoete pe Tov
Y1Tpd 1 VOGOKOUO GOG TIG KAADTEPES BEGELS Yo £G4,

IIpwv evécete 10 Strensiq, TopokareicOe vo S10PAcETE TPOGEKTIKG TIC TUPAKAT® 00N YiES

Ka0Oe praAidio eivat yio pio kot pdvo ypromn kot tpénet va tpunndei pio @opd. To vypd Strensiq
TPEMEL VoL €lval S10WYEC, EAAPPAOG AOAPAVES 1 AOAPAVES, AYPMUO MG VTOKITPIVO KOl UTOPET
VO TEPLEYEL LEPIKA LUKPA MIOOPAVT 1) AEVKA copaTidia. Mnv To xpnolponooete €4v to vypod
£xel aAlo1w0el YpopOTIKA ) TEPLEYEL CPOAOVG 1 HeydAa cmpatidla Kot Tpopnbevteite £va véo
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oloAid10. Kabe aypnotplomointo QoppoKeuTiko tpoiov 1 VIOAEUIO TPETEL VO, AITOPPITTETAL
GULPMOVO LLE TIG TOTIKEG 10YVOVCEG OYETIKEG SIUTAEELS.
e Avyopnyeite avtd TO PAPLOKO LLE EVEGT] LOVOL GOGC, O YUTPOS, O PAPLAKOTOLOG 1] O VOGOKOUOG
oaG 0o cag Ogi&el TMC VoL TPOETOUAGETE KOl VO YOPTYEITE TO PAPLOKO UE EVEST. MNV KAVETE TNV
éveon UOVOL Gog av Oev €xeTe EKTOLOEVTEL Kol £yeTE KATOAAPEL TN d1AdIKOGIA.

Iog va gvéoete To Strensiq:

Bnua 1: Ipogtowacio the ddonc tov Strensig

1. IIAOvete Ta y€plo 0OG GYOLUCTIKA LE GOTOVVL KOt VEPOD.

2. Bydhte 10o(t0) copayicpévo(a) elaridio(e) tov Strensiq amd to yoyeio 15 pe 30 Aemtd mpv
oo TNV £VECT Y10 VO EMITPATEL 6TO VYPO VO PTACEL o€ Beppokpacio dopatiov. Mn
Oepuaivete to Strensiq pe kovévo GAdo Tpomo (Yo Topadetypa, unv to Bepuaivete oe povPvo
HKPOKLUATOV 1) 6€ (£6TO vEPO). META TNV amopdKpuveT Tov(Tev) elaidiov(wv) amd o
yoyelo, to Strensiq Ba wpémet vo, ypnoonoteitan 10 LoD £viog 3 wpmv.

3. Aogaipéote T0 TPOoTOTELTIKO KAAvppa omd to(ta) loridio(a) Tov Strensiq. Agaipéote to
TPOGTATELTIKO TAUGTIKO Ao T cLPLyya oL Ba ypnotpomoinoel.

4. Xpnoyonoleite TAVTOTE Lo KALVOVPLO, GUPLYYO TTOVL PPIoKETOL LEGO GE TPOGTATEVTIKO
TAOGTIKO.

5. TomoBetote o ferdva peyadvtepov dopetpiporog (.y. 25G) oty ddea oOpryyo Ko pe
TO TPOCTATEVTIKO KAALUUO TOTOOETNIEVO, TEGTE TTPOG TO KAT® Kol GTPEYTE TPOG Ta O TN
BeAldva mhvo otn cvpryya puEypt vo oeitet.

6. Aooipéote T0 TPOOTATELTIKO KAV Ao T PeAdva g cuptyyas. [Ipocéte va pnv
TpOvUATIOTELTE [E T fEAOVOL.

7. Tpoapnéte mpog ta micw T0 EUPOLO YO VO, OVOPPOPTGETE GTN GCUPLYYQ UK TOGOTNTA AEPA oM
pe T 001 Goc.

Bruo 2: Avoppdonon tov dwedbuatoc Strensiq omd to @loiidio

1. Kpotodvrag ) chpryyo Kol 10 QloAidto,

P gloaydyete T PeAdvo PEGH GTO PLOAISI0
HEG® TOV ATOGTEPOUEVOL ELACTIKOD
TOLOTOG EIGYMDPNONG.

1 2. IIiéote 10 €uPforo téppa mpog ta péca
& Y0 VO EVEGETE TOV 0EPOL LEGA GTO
2/ ; QLoAidio.
: '«‘\~ 3. Avamodoyvpicte T0 PLAISIO KoL TN
w coptyyo. Me ) Berldva péoa 6to
X dudvpa, Tpafnéte To EpPoiro yio va
; OVOPPOPTCETE T1 GMOTY 0O0T HECH OTY|
H oupLYYa.
p o
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4. Tlpw agoipécete tn PeAdva amod To
OloAid10, eléyETe OTL £xet avappoenBein
KATOAANAN ToGOTNTA KOl EAEYETE TN
ouPLYYa Yo TNV YTapéN PUCAAId®Y
aépa. Xe mepintmon mov gpeoavifovat
(PLGOAIOEG OTN GVPLYYQ, KPOTHOTE TN
ovptyya pe ™ Peddvo oTPOapUEVT] TPOG
TOL ETAVE® KoL YTUTNGTE ATOAN TO TAGL
g cOpLyyos LEXPL Ol PUGOAIdES VoL
aveBovv 6To ENAvVm LEPOG.

5. A@o?¥ 6Agg o1 puoarideg palevtody 610
EMAVO PEPOG TNG CLPLYYOS, TIEGTE ATOAA
10 £uPoro MGTE 01 PLGOALDES Vo fyovv
amd TN GUPLYYO Y10, VO ETICTPEYOLY LEGO
670 PLOAIdL0.

Aol apapéoete TIC PLGOAMOES, eAéyEte Eava Tn 066N TOL PaPLLAKOL HEGH BT GUPLYYA Yo
Vo SLloQoAGETE OTL £XETE AVAPPOPTIGEL TI GMCTY TOGOTNTO. Mmopel vo. xpelaoTEL VoL
YPNOWLOTOGETE SLAPOPA PLAAISI Y10 TNV ATOGVPGST) TG GUVOAIKTG TOGOTNTOG TOV
omotTelTon Yo TNV enitevén ¢ cmog 0doNG.

Bnua 3: Toro6£tnon tne BeAdvog yio £VEST T CVPLYYO.

1.

4,

Aogaipéote ) Perdva amd To Proridio. TomobBetnote Eova To KAALHLLO LE TO £val XEpL,
TOM00ETOVTOG TO KAAVLUO GE {10, EMITEDT EMPAVELD, CUPETE TN PEAOVO LEGH GTO KAAVLLAL,
OVOONKADGTE TO KOl KOVUTMOTE TO KOAG YPNCLOTOLOVTOG LOVO TO £va XEPL.

Aoaipéote TpoceKTIKA TN feAdva LeyaADTEPOL SlapeTpHOTOC TELOVTAG TPOG TA KAT® Kol
OTPEPOVTAG TTPOC TA 0pLoTeP. AToppiyte T PELOVA LIE TO TPOGTATEVTIKO KAAVLO GTO
doyeio amdppIyng ALY UNPAOV OVTIKELEVOV.

TomoBetnote pia Perova uikpodtepov dropetpiporog (m.y. 27 1 29G) nhvm ot yepdn
oLPLYYO KO, UE TO TPOCTATEVTIKO KAALUUO 0T 0E6T TOV, TECTE TPOC TA KAT® KO OTPEYTE
7pog Ta 0e€1d T Peldva mhve ot cOpryyo uEypt va opi&el. Tpapnéte to kKGAvppo pe po
gvbeia kivnon ya va 1o apapécete amo T Perdva.

Kpamote ) cOptyya pe ™ PeAdVaA GTPOUIEVT TPOG TO EXAVEO KOL YTLUTNOTE TOV KOAMVOPO NG
oLPYYOS LE TO OAYTLAD GOG YO VO OLPULPEGETE TVYOV PLGOAMOES 0Pl

Beforwbeite pe o pdtt 0TL 0 OYKOG TOL TEPIEYETAL OTY| GVPLYYA Eival G®MOTOGC.

O byxog avd £veon dev Ba mpénet va viepPaivel To 1 ml. Xe nepintwon 6mov couPei kTt 11010 Ot
TPETEL VO TPOYUATOTONO0VV TOALATAES EVEGELS G d10POPETIKEG BEoELS.

Eiote mAéov €ropog(n) vo xopnynoete e EVEST TN 6OGTH dOOT).

Bnua 4: 'Eveon tov Strensig

Bpayioveg (dehtoe1deic), yhovtoi). Ot o
KaTdAAnAeg Baelg Yo Eveon
EMONLOIVOVTAL GTNV EIKOVA, LLE YKPL

» 4 xpoua. O yotpog cag Oa cog
GUUPOVAEYEL GYETIKA UE TIG TOOVEG
0éoeig éveong

9,

. 1. EmiéEre pnia Béom €veong (unpoi, kotiia,
L ), \

A
\

SHMEIQXH: pn ypnoiponoleite o€ mePLOyEs

OmoL VidBeTe £0YKMUOTA, LIKPOVG KOUTOVS I
TOVo. MUAMGTE [LE TOV Y1TPO GOG GYETIKA UE
otdnmoTte Ppeite.

46



2. TowmoTte amold To dépua g
EMAEYUEVNG TEPLOYNG EVEOTG OVALLESO
GTOV QVTIXELPO KOl TOV JEIKTN GO,

3. Kpatdvrog m ovpryya cav évo poivpi i
éva Perdx, sloaydyete ™ Pelova péoa
GTO OVOGNKOUEVO OEPUO £TCL DOTE VA
Bpioketat og yovia peta&d 45° ko 90°
TPOG TNV EMPAVELL TOV OEPUATOC,

I Tovg acbeveig mov €yovv Alyo Aimog Katw amod
T0 déppa 1) Aemto 6épua, pio yovio 45° umopel va
glvon mpoTipdTEPN.

4. Evd ovveyilete va kpatdte To déppua,
méote 10 EUPoAo TG GUPLYYaS Yo va
KOVETE TNV £VECT] TOVL QUPLAKOL apYd
Kol otafepd puéypt va, TEPUOTIOEL.

5. Aoaipéote 1 BeloOva, apnoTE TO
AVOOTKOUEVO OEPUN Kot ToTobeToTE
amoAd éva Koppdtt Bopfaxt 1 pa yala
v omd T BEom g veong yio LePIK
devTEPOAETTAL.

Av16 Ba fondnocel va ocppayiotel o TpumnHEVOG
167G KOl Vo, aoTponel omoladnmote dtoppon.
Mnv 1piPete ) B€om ¢ Eveong petd v €veon.

Av yperdleote devtepn £veon yuo T 0OGN TOL Gag ExEl cuvtayoypaendel, Tdpte Eva dALO QLOAIdIO
tov Strensiq ko emavordfete ta Pripata 1 £og 4.

Bnuo 5: Andppwyn tov mpoidviov

[Mopakareiote vo cLAAEEETE TIC GUPTYYES, TA ELOAISIO Kot TN PeAdva oG G€ doyEin amdppryng
ayunpav avtikelpévoy. O yatpds, 0 aprakonolds 1 0 Voookouos oag Ba oag cupPoviéyel otk
LLE TO TG VO ATOKTHGETE £VOL SOYELD ATOPPIYNC ALYUNPDV AVTIKELLEVOV.

Eav ypnowpomounjcete peyolvtepn do6on Strensiq amwd Ty Kavoviki
Av voyialeote 6t oag Exel yopnynOel kotd Adbog peyadvtepn do6on Strensiq and
ocvvtayoypoendeioca, Tapakodeiche vo ETIKOVOVIGETE LE TOV YLOTPO GOG Y10 GULBOVAN.

Eav Egydoete va ypnoyporonjoste To Strensiq

Mnv mpayloTonoceTe £veot) SIMANG 600G Y1 VO AVOTANPMGETE T 306N TOL EEXAGOTE KOl
EMKOWVMVNGTE LE TOV YIOTPO GOG Y10, GUUPBOVAT.
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IMoa nepiocdtepeg TAnpoeopieg, Tapakaieiche va cupfovievteite:

Edv éxete meplocoTEPEG EPOTNOELS GYETIKA LLE TN YP1ION OVTOD TOV PUPLAKOV, POTNOTE TOV YLUTPO,
TOV QUPLOKOTOLO 1] TOV VOGOKOO GG,

4. MBavég avemBOUNTES EVEPYELEG

Onwc 6Ma Ta paproKa, £T61 Kol 0VTO TO PAPLAKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL OVETIOOUNTEG EVEPYELES, OV
Kot dev Tapovstdoviarl og OAOLG TOVG avOPMOTOVG.

Edv dev yvapilete Tig avemBOunteg evEPYELEC TOL OVOQEPOVTOL TOPAKAT®, (NTHGTE Ao TOV Y0TPO
o0G va 60¢ TG e€nynost.

O1 o coPapéc avemBounteg evépyeieg mov mapatnprdnkav oe acbeveic mov AduPavav asfotase alfa
glvat o1 oAAEPYIKEG AVTIOPACELS, CUUTEPIAAUPOVOUEVOV ATTENTIKAV Yo TN {01 0AAEPYIKDV
AVTIOPACEMV TOL ATALTOVV OEPATEVTIKT Oy®YN, TAPOHOLES LE TNV avaPLAAEic. AvTi 1 avemBOun TN
gvépyeta etvar ouyvn (umopel va enmpedoet €mg 1 ota 10 dropa). Ot acbeveig Tov pEAVIGAY OVTEC TIC
coPapég alhepyikég avtidpdoelg elyav duokoAio oTnV avamvor, aicinon mviypov, vovtio, TpHELLO
YOp® amd To patio Kot {aAn. Ot ovtidpaoels epeavicTnkay viog AETTdV Petd ) xpromn g asfotase
alfa ko pmopodv va gppaviotodv o acbeveic Tov ypnoomotovoay asfotase alfa yio nepiocotepo
amo éva étoc. EGv ep@ovicets 0mo1061m0Te 06 0UTA TO GUUATOROTO, SLOKOWTE TO Strensig kau
avalntiote wrpki fondsio apécomc.

Enriong, evdéyetot va mpokhyouv cuyvd kot dAleg odlepyikéc avtidpaoels (vtepevancnacia) ot omoieg
umopel va epeaviatodv g epudpotnta (epbbnua), Topetoc (tupetia), e&dvOnua, eayovpa (kKvnoudg),
gvepebiotomTo, aictnuo adwbeciog (vavtia), epetdg, movog, kpvadeg (piyn), LoLdOGUA TOV
otopatog (VraeOnoio 6TOHATOC), TOVOKEPAAOG, KOKKiviopa (§€ayn), Yp1yopot Kapdiokoi ool
(tayoxapdia) ko fyoc. Eav ep@ovicets 0mo1061woTe 06 0Vt TO GUUATONROTO, SLOKOWYTE TO
Strensiq kot oveintioeTe wTpikl fondsio apiome.

IloA0 cvyvéc: pmopei va exnpedcovy teprocotepa and 1 ota 10 dropa

Avtidpaoelg atn Béon Eveong KOTA TN SIPKELD TNG EVEGTIC TOL PAPUAKOL 1) KATE TN S1GPKELN TOV
®pAV PeTd TV €veon (mov pumopel va odnynoel og epubpotnta, SLoYPOUATIGUO, KVNGUO, TOVO,
MO e€oyKONOTA T} LELWUEVO ATTOIN 10TO OTNV EMPAVELN TOV dEPLLOTOG, OEPLOTIKN
vopeAGyypwon 1/kat TPNREo)

IMupetodg (mupesio)

Evepebiotdmra

EpvOpomra déppotog (ephnua)

[Tovog ota gépra Kot Ta TOd (TOVOG GTa. AKPO.)

Moiorog (EKyOumon)

ITovoxépaiog

Yoyvéc: pmopel va exnpedoovy £0¢ kot 1 ota 10 dropa
Teviopévo dépa, dSVoYPMUATIGHOG SEPILATOG

AicOnuo adabesiog (vavtio)

Movdwopa tov otdpaTog (vraistnoio oTONATOC)
Mvikdg movog (Loadlyia)

Ovn

AvEnuévn téon eKyLULOCEDV

‘E€aym
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Aolpwén 6éppatoc ot Béom veong (kuttapitida g BEong Eveonc)
Mewopéva enineda acPfectiov oto aipa (VTacPeoTiopior)
ITétpec ota veppd (veppoAiBioon)

Ava@opd avemBOuNTOV EVEPYELOV

Edv mapatnpnoste kdmolo avemBOUN T EVEPYELD, EVILEPDCTE TOV YIUTPO, TOV PAPLOKOTOLO 1| TOV/TNV
VOGOKONO GaG. AvTtod 1oyvet Kot Yio kB mbavi avemBountn evépyela mov deV AvaPEPETOL GTO POV
@OAAO 0OMYIDV YprionG. Mmopeite emiong vo avapépete avemiBounteg evépyeleg omevbeiog, LEGm TOV
€Bvikod cuotnpatog avaeopds Tov avaypdeetol oto Hapdptnua V. Méow g avapopdic
aVETIOOUNTOV EVEPYEIDV Umopeite va, fonBnceTe 6T GLALOYN TEPIOTOTEPMV TANPOPOPLDY CYETIKE
LE TNV 0CPAAELD TOV TAPOVTOG PUPUAKOV.

5. Iog va pvidooete To Strensiqg
To @appako ovtd TPETEL VO PLAACCETAL GE PEPT TTOV OgV TO PAETOVV Kal OgV TO POAVOLV Ta, TOLSIAL.

Na pn ypnowonoteite ovtd 10 PAPUOKO LETE TV MUEPOUN ViR ANENG TOV AVAQEPETOL GTO KOVTL PETA
v AHEH kot oty etikéta tov groidiov petd tnv EXP. H nuepounvia Anéng eivor 1 tehevtaio
NUEPQ TOV UNVA TTOV OVOPEPETOL EKEL.

duvrdooete og yoyeio (2°C — 8°C).

Mnv katoyoyeTe.

DuAdocete TNV OPYIKN CLCKEVAGIN Y10l VO TPOGTATEVETAL OO TO PWG,.

Metd to Gvotypa Tov QLaAldiov, To TPoidV TPEMEL VO ¥PNGIULOTTOLEITOL APECWOS (KOTE HEYIOTO EVTOC
3 wpav og Begppokpacio dopatiov, peta&d 23°C kot 27°C).

Mnv metdite @APULAKO GTO VEPO TNG ATOYETEVGNC 1] GTA OKLaK( aroppinpota. Pothote tov
(QOPLLOKOTTOLO GOG Y10, TO TAC VO, TETAEETE TAL PAPUAKE TTOVL JEV YpTOILoTOLEITE Tl AvTd T péTpa Ot
Bonfncovv oty Tpoctacio Tov TePPAAAOVTOC.

6. Hepreyodpevo TS cVoKELVOGING KOl AOWTES TANPOPOpiES

T wgpréyer to Strensiq
H dpaotikn ovoia givan 1 asfotase alfa. Kabe ml diaivpotog nepiéyet 100 mg asfotase alfa.
Kabe @roidio tov 0,8 ml dioddpatog (100 mg/ml) nepiéyer 80 mg asfotase alfa.

Ta GAAo cuoTaTIKA Elval YAMPLOvY0 VATPLO, POGPOPIKO VATPLO HOVOEIVO, LOVODOPIKO, POCPOPIKO
VAaTp1o S160EV0, EXTODOPIKO KO DOWP Y10 EVECTLLA.

Epg@avion tov Strensiq kou tepleydpeva TG 6VGKEVAGIOG

To Strensiq diotibetan wg d100YEG, EAOPPDS ASOPAVES 1) AOLOPAVEG, AYPOUO £MG VITOKITPIVO VIATIKO
gvéotpo dtaivpa og eraAidia mov mepiEyovv 0,8 ml dweddpatog. Mmopei va vidpyovy pepikd kpd
Nudoeov N AEVKE GCOUATIO.

Meyébn ovokevaciog 1 1 12 eroidiov.
Mmropei va. unv KoKAOQOPOLY OAEG 0L GLOKEVAGIES GTN YDPO GOC.

Karoyog Adsrog Kvkhoopiag
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France
92300 Levallois-Perret

ToAlia
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Iopackevaotig

Alexion Pharma International Operations Limited
College Business and Technology Park, Blanchardstown
Dublin 15

Iphavdia
To wapov UAA0 00NYLOV yp1ioNs avaBewpnOnke Yo TELEVTAIO POPA GTIG

AvT6 10 opUAKEVTIKO TPOTOV ExEL EYKPIOET e T O1001KAGIN TOV «EEAPETIKAOV TEPICTAGEDVY.

AVt onpaivetl 6TL Aoy® g omavidtntag TG acBévelng dev £xel kataotel SuvaTov va Anedel TANPNG
TANPOPOPTON Y10 TO PUPLOKEVTIKO TPOTOV.

O Evpomnaikoc Opyoaviouog Gapudkav 0o agloloyei etncing kabe véa tAnpogopio mov Ba gival
dwBéoun yo to Péppako avtd kot 1o mapdv GHAko Odnydv Xpnong fa emkapomoteital avardywc.

Addeg TN YEG TANPOPOPLOV
Aentopepeic mAnpoopiec yio 1o AapLaKo avtd gival Stabéoieg 6To dIKTLAKO TOTTO ToV Evpomaikod

Opyavicuod Gopudxkov: http://www.ema.europa.eu. Yrdpyovv eniong cOvéecuol pe GAleg
10TOCEAIDEG IOV APOPOVV GTavVieg acbéveleg kat Oepameiec.
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