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RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



vSellele ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis voimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Tervishoiutootajatel palutakse teatada kodigist voimalikest kdrvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt 151k 4.8.

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Strensiq 40 mg/ml siistelahus

Strensiq 100 mg/ml siistelahus

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Strensig 40 mg/ml siistelahus

1 ml lahust sisaldab 40 mg alfaasfotaasi*.

Uks viaal sisaldab 0,3 ml lahust ja 12 mg alfaasfotaasi (40 mg/ml).
Uks viaal sisaldab 0,45 ml lahust ja 18 mg alfaasfotaasi (40 mg/ml).
Uks viaal sisaldab 0,7 ml lahust ja 28 mg alfaasfotaasi (40 mg/ml).
Uks viaal sisaldab 1,0 ml lahust ja 40 mg alfaasfotaasi (40 mg/ml).

Strensig 100 mg/ml siistelahus

1 ml lahust sisaldab 100 mg alfaasfotaasi*.
Uks viaal sisaldab 0,8 ml lahust ja 80 mg alfaasfotaasi (100 mg/ml).

* valmistatud rekombinantse DNA tehnoloogia abil, kasutades imetaja hiina hamstri munasarja
rakukultuuri.

Abiainete tdielik loetelu vt 101k 6.1.

3. RAVIMVORM

Siistelahus.

Selge, kergelt veiklev vdi veiklev, vérvitu kuni veidi kollakas vesilahus; pH 7,4. V3ib sisaldada
vihesel mééral viikesi poolldbipaistvaid voi valgeid osakesi.

4. KLIINILISED ANDMED

4.1 Naidustused

Strensiq on ndidustatud pikaajaliseks ensiilimasendusraviks lapseea algusega hiipofosfataasiaga
patsientidel haiguse luuvormi raviks (vt 16ik 5.1).

4.2 Annustamine ja manustamisviis

Ravi peab alustama ainevahetus- voi luuhdiretega patsientide ravis kogenud arst.

Annustamine

Alfaasfotaasi soovitatav annustamisskeem on 2 mg kehamassi 1 kg kohta, mida manustatakse
subkutaanselt kolm korda nédalas, voi 1 mg kehamassi 1 kg kohta, mida manustatakse subkutaanselt

kuus korda néddalas.
Maksimaalne alfaasfotaasi soovitatav annus on 6 mg kehamassi 1 kg kohta nidalas (vt 16ik 5.1).
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Tépsemalt vt jirgmist annustamistabelit.

3 x néidalas siistimisel 6 x niédalas siistimisel
Sk | sustiony | sisitay | ST | g | Gtigay | Sistimiseks
annus maht viaali tiiiip annus maht viaali tiiiip
3 6 mg 0,15 ml 0,30 ml
4 8 mg 0,20 ml 0,30 ml
5 10 mg 0,25 ml 0,30 ml
6 12 mg 0,30 ml 0,30 ml 6 mg 0,15 ml 0,30 ml
7 14 mg 0,35 ml 0,45 ml 7 mg 0,18 ml 0,30 ml
8 16 mg 0,40 ml 0,45 ml 8 mg 0,20 ml 0,30 ml
9 18 mg 0,45 ml 0,45 ml 9 mg 0,23 ml 0,30 ml
10 20 mg 0,50 ml 0,70 ml 10 mg 0,25 ml 0,30 ml
11 22 mg 0,55 ml 0,70 ml 11 mg 0,28 ml 0,30 ml
12 24 mg 0,60 ml 0,70 ml 12 mg 0,30 ml 0,30 ml
13 26 mg 0,65 ml 0,70 ml 13 mg 0,33 ml 0,45 ml
14 28 mg 0,70 ml 0,70 ml 14 mg 0,35 ml 0,45 ml
15 30 mg 0,75 ml 1,00 ml 15 mg 0,38 ml 0,45 ml
16 32 mg 0,80 ml 1,00 ml 16 mg 0,40 ml 0,45 ml
17 34 mg 0,85 ml 1,00 ml 17 mg 0,43 ml 0,45 ml
18 36 mg 0,90 ml 1,00 ml 18 mg 0,45 ml 0,45 ml
19 38 mg 0,95 ml 1,00 ml 19 mg 0,48 ml 0,70 ml
20 40 mg 1,00 ml 1,00 ml 20 mg 0,50 ml 0,70 ml
25 50 mg 0,50 ml 0,80 ml 25 mg 0,63 ml 0,70 ml
30 60 mg 0,60 ml 0,80 ml 30 mg 0,75 ml 1,00 ml
35 70 mg 0,70 ml 0,80 ml 35mg 0,88 ml 1,00 ml
40 80 mg 0,80 ml 0,80 ml 40 mg 1,00 ml 1,00 ml
50 50 mg 0,50 ml 0,80 ml
60 60 mg 0,60 ml 0,80 ml
70 70 mg 0,70 ml 0,80 ml
80 80 mg 0,80 ml 0,80 ml
90 90 mg 0,90 ml 0,80 ml (x2)
100 100 mg 1,00 ml 0,80 ml (x2)
Vahelejddnud annus

Alfaasfotaasi annuse manustamise ununemise korral ei tohi vahelejdédnud annuse kompenseerimiseks
siistida kahekordset annust.

Eripopulatsioonid

Tdiskasvanud patsiendid

Alfaasfotaasi farmakokineetikat, farmakodiinaamikat ja ohutust on uuritud > 18 aasta vanustel
hiipofosfataasiaga patsientidel. Lapseeas tekkinud hiipofosfataasiaga tdiskasvanud patsientidel ei ole
annuse kohandamine vajalik (vt 16igud 5.1 ja 5.2).



Eakad
Alfaasfotaasi ohutus ja efektiivsus eakatel patsientidel ei ole tdestatud ning neile patsientidele ei saa
spetsiifilist annustamisskeemi soovitada.

Neerukahjustus
Alfaasfotaasi ohutust ja efektiivsust neerukahjustusega patsientidel ei ole hinnatud ning neile
patsientidele ei saa spetsiifilist annustamisskeemi soovitada.

Maksakahjustus
Alfaasfotaasi ohutust ja efektiivsust maksakahjustusega patsientidel ei ole hinnatud ning neile
patsientidele ei saa spetsiifilist annustamisskeemi soovitada.

Manustamisviis

Strensiq on ette ndhtud ainult subkutaanseks kasutamiseks. See ei ole ette ndhtud intravenoosseks ega
intramuskulaarseks siistimiseks.

Ravimi maksimaalne maht siisti kohta ei tohi iiletada 1 ml. Kui vajatakse rohkem kui 1 ml, voib teha
korraga mitu siisti.

Strensiqi manustamiseks tuleb kasutada steriilseid tihekordselt kasutatavaid siistlaid ja siistlanoelu.
Siistlad peavad olema piisavalt viikese mahuga, et méédratud annust saaks viaalist vélja tdmmata iisna
tapselt.

Siistekohti tuleb roteerida ja hoolikalt jalgida voimalike reaktsioonide tekkimise suhtes (vt 161k 4.4).

Patsiendid vdivad end ise siistida vaid sel juhul, kui on saanud manustamisprotseduuriks nduetekohase
viljadppe. Ravimi kdsitsemise kohta enne manustamist vt 16ik 6.6.

4.3 Vastuniidustused

Raske voi eluohtliku tilitundlikkuse tekkimisel toimeaine voi likskdik millise abiaine suhtes kui
iilitundlikkus ravile ei allu (vt 181k 4.4).

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Jélgitavus

Bioloogiliste ravimpreparaatide jélgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii
number selgelt dokumenteerida.

Ulitundlikkus

Alfaasfotaasiga ravitud patsientidel on esinenud iilitundlikkusreaktsioone, sealhulgas anafiilaksiale
vastavaid tunnuseid ja stimptomeid (vt 16ik 4.8). Need siimptomid olid muu hulgas hingamisraskus,
lambumistunne, periorbitaalne turse ja pearinglus. Need reaktsioonid on tekkinud minutite jooksul
parast alfaasfotaasi subkutaanset manustamist ja vdivad tekkida patsientidel, kes on saanud ravi
rohkem kui 1 aasta jooksul. Muud iilitundlikkusreaktsioonid olid oksendamine, iiveldus, palavik,
peavalu, ohetus, arrituvus, kiilmavirinad, nahapunetus, 166ve, kihelus ja suu hiipesteesia. Nende
reaktsioonide tekkimisel on soovitatav ravi kohe katkestada ja alustada sobivat ravi. Tuleb jargida
erakorralise ravi kehtivaid pohimétteid.

Pérast raske reaktsiooni tekkimist kaaluge alfaasfotaasi konkreetsele patsiendile uuesti manustamise
riske ja eeliseid, vottes arvesse ka teisi tegureid, mis voivad iilitundlikkusreaktsiooni tekkimise ohtu
suurendada, niditeks samaaegne infektsioon ja/voi antibiootikumide kasutamine. Kui otsustatakse
ravimit manustada, peab uuesti kasutamise alustamine toimuma meditsiinilise jirelevalve all ja voib
kaaluda ka sobivate eelravimite kasutamist. Patsiente tuleb jélgida raske iilitundlikkusreaktsiooni
tunnuste ja stimptomite kordumise suhtes.



Raviarst peab otsustama vajaduse iile jilgida edasisi manustamisi ja tagada koduse ravi korral ravi
hédaolukorras.

Raske voi potentsiaalselt eluohtliku iilitundlikkuse tekkimisel on ravimi uuesti kasutamise alustamine
vastundidustatud, kui iilitundlikkus ravile ei allu (vt 16ik 4.3).

Reaktsioon siistekohal

Alfaasfotaasi manustamisel v3ib tekkida paikseid reaktsioone siistekohal (sealhulgas eriiteem, 166ve,
varvimuutus, kihelus, valu, paapul, sdlm, atroofia), mida maératletakse iikskoik millise sellega seotud
kdrvaltoime tekkimisena siistimise ajal voi kuni siistimispdeva 16puni (vt 15ik 4.8). Neid reaktsioone
voib aidata vihendada siistekohtade roteerimine.

Raske siistekoha reaktsiooni tekkimisel tuleb patsiendi ravi Strensiqiga 16petada ja miérata sobiv ravi.

Lipodiistroofia

Kliinilistes uuringutes on patsientidel parast mitu kuud kestnud ravi alfaasfotaasiga tdheldatud
stistekohal paikset lipodiistroofiat, sealhulgas lipoatroofiat ja lipohiipertroofiat (vt 15ik 4.8).
Patsientidel on soovitatav jargida digeid siistmisvdtteid ja siistekohti roteerida (vt 161k 4.2).

Kraniosiinostoos

Alfaasfotaasi kliinilistes uuringutes esines hiipofosfataasiaga patsientidel vanuses < 5 aastat
kdrvaltoimena kraniosiinostoosi (seostatakse intrakraniaalse rohu tdusuga), sealhulgas olemasoleva
kraniosiinostoosi slivenemist ja Arnoldi-Chiari véararengut. Strensiqiga kokkupuute ja
kraniosiinostoosi progresseerumise vahelise pdhjusliku seose tdestamiseks ei ole piisavalt andmeid.
Kraniosiinostoosi on hiipofosfataasia avaldumisvormina dokumenteeritud avaldatud kirjanduses ning
seda esines haiguse loomuliku kulu uuringus 61,3% imikueas tekkinud ravimata hiipofosfataasiaga
patsientidest vanuses siinnist kuni 5 aastani. Kraniosiinostoos voib pdhjustada intrakraniaalse rdhu
tousu. Alla 5 aasta vanustel hiipofosfataasiaga patsientidel on soovitatav intrakraniaalset rohku
perioodiliselt jdlgida (sealhulgas fundoskoopiaga papilliddeemi néhtude suhtes) ja intrakraniaalse rohu
tousu korral kohe sekkuda.

Ektoopiline kaltsifikatsioon

Alfaasfotaasi kliinilistes uuringutes esines hiipofosfataasiaga patsientidel oftalmilist (konjunktiivi ja
sarvkesta) kaltsifikatsiooni ja nefrokaltsinoosi. Alfaasfotaasiga kokkupuute ja ektoopilise
kaltsifikatsiooni vahelise pohjusliku seose tdestamiseks ei ole piisavalt andmeid. Oftalmilist
(konjunktiivi ja sarvkesta) kaltsifikatsiooni ja nefrokaltsinoosi kui hiipofosfataasia avaldumisvorme on
dokumenteeritud avaldatud kirjanduses. Nefrokaltsinoosi esines haiguse loomuliku kulu uuringus
51,6% imikueas tekkinud ravimata hiipofosfataasiaga patsientidest vanuses siinnist kuni 5 aastani.
Hiipofosfataasiaga patsientidel on soovitatav teha ravi algul ja perioodiliselt oftalmilisi ldbivaatusi ja
neerude ultrahelivuringuid.

Seerumi paratiireoidhormooni ja kaltsiumi sisaldus

Hiipofosfataasiaga patsientidel voivad alfaasfotaasi manustamisel seerumi paratiircoidhormooni (PTH)
tasemed tOusta, eriti ravi esimese 12 nidala jooksul. Ravi ajal alfaasfotaasiga on soovitatav
patsientidel seerumi PTH ja kaltsiumi tasemeid jilgida. Vajaduse korral tuleb kasutada kaltsiumi ja
D-vitamiini lisandeid. Vt 161k 5.1.

Ebaproportsoinaalne kaalutdus

Patsientidel voib tekkida ebaproportsionaalne kaalutdus. Soovitatav on jilgida patsiendi dieeti.



Abiained

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol naatriumi (23 mg) viaali kohta, s.t on pohimétteliselt
,,haatriumivaba“.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Alfaasfotaasi koostoimeid ei ole uuritud. Alfaasfotaas oma struktuuri ja farmakokineetika tottu
tdendoliselt tsiitokroom P-450-ga seotud metabolismi ei mdjuta.

Alfaasfotaas sisaldab koe mittespetsiifilise aluselise fosfataasi kataliiiitilist domeeni. Alfaasfotaasi
manustamine héirib seerumi aluselise fosfataasi sisalduse rutiinseid modtmisi haigla laborites, ndidates
seerumi aluselise fosfataasi aktiivsuseks mitu tuhat {ihikut liitri kohta. Enstiiimide erinevate isedrasuste
tottu ei tohi alfaasfotaasi aktiivsuse tulemusi tolgendada sama néitajana kui seerumi aluselise
fosfataasi aktiivsust.

Paljudes tavapérastes laborianaliiiisides kasutatakse tuvastusreaktiivina aluselist fosfataasi (ALP). Kui
kliinilistes laboratoorsetes proovides on alfaasfotaasi, voivad analiiiiside tulemused hélbida.

Raviarst peab teavitama analiiiise tegevat laborit, et patsienti ravitakse ravimiga, mis mdjutab ALP
tasemeid. Strensig-ravi saavatele patsientidele voib kaaluda teiste (s.t mitte ALP-pohiste) analiiiiside
madramist.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Andmeid alfaasfotaasi kasutamisest rasedatel on piiratud maaral.

Pérast korduvat subkutaanset manustamist tiinetele hiirtele raviannuse vahemikus (> 0,5 mg/kg) olid
alfaasfotaasi tasemed loodetes mdddetavad koikide testitud annuste puhul, mis néitas platsenta
labimist alfaasfotaasi poolt. Loomkatsed kahjulikku toimet reproduktiivsusele piisavalt ei tdestanud
(vt 161k 5.3). Alfaasfotaasi ei ole soovitatav kasutada raseduse ajal ja fertiilses eas naistel, kes ei kasuta
rasestumisvastaseid vahendeid.

Imetamine

Andmed alfaasfotaasi eritumisest rinnapiima on puudulikud. Riski vastsiindinutele/imikutele ei saa
vilistada.

Rinnaga toitmise katkestamine voi alfaasfotaasravi katkestamine/Idpetamine tuleb otsustada,
arvestades imetamise kasu lapsele ja ravi kasu naisele.

Fertiilsus

Prekliinilistes fertiilsusuuringutes toimeid viljakusele ega embriio ja loote arengule ei tdheldatud (vt
161k 5.3).

4.7 Toime reaktsioonikiirusele
Strensiq ei mdjuta voi mdjutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate kasitsemise voimet.
4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote

Toetavad ohutusalased andmed kajastavad ekspositsiooni perinataalses/imikueas (n = 89), lapse- voi
noorukieas (n = 22), tdiskasvanueas (n = 1) alanud hiipofosfataasiaga 112 patsiendil (vanus kaasamisel
alates 1 pdevast kuni 66,5 aastani), kelle ravi kestis 1 paevast kuni 391,9 nidalani [7,5 aastani]).



Kbige sagedamini tdheldatud korvaltoimed olid reaktsioonid siistekohal (74%). Teatatud on mdnest
anaftilaktoidse/iilitundlikkusreaktsiooni juhust.

Korvaltoimete tabel

Alfaasfotaasi kasutamisel esinenud korvaltoimed on loetletud organsiisteemi klasside ja eclistatavate
terminite jargi, kasutades MedDRA esinemissageduse liigitust viga sage (= 1/10), sage (= 1/100 kuni
< 1/10), aeg-ajalt (= 1/1000 kuni < 1/100), harv (= 1/10 000 kuni < 1/1000), viaga harv (< 1/10 000) ja
teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel). Igas esinemissageduse rithmas on
korvaltoimed toodud tdsiduse vihenemise jérjekorras.

Tabel 1. Kliinilistes uuringutes hiipofosfataasiaga patsientidel esinenud korvaltoimed

Organsiisteemi klass Esinemissageduse Korvaltoime
kategooria
Infektsioonid ja infestatsioonid sage tselluliit siistekohal
Vere ja liimfisiisteemi héired sage suurenenud kalduvus verevalumite
tekkeks
Immuunsiisteemi hédired sage anafiilaktoidsed reaktsioonid
iilitundlikkus®
Ainevahetus- ja toitumishdired sage hiipokaltseemia
Nérvisiisteemi héired viga sage peavalu
Vaskulaarsed héired sage kuumahood
Seedetrakti hdired sage suu hiipesteesia
iiveldus
Nabha ja nahaaluskoe kahjustused véga sage erliteem
sage naha virvimuutus

nahahiire (nahavenimine)

Lihaste, luustiku ja sidekoe viga sage jisemevalu
kahjustused sage miialgia
Neerude ja kuseteede hdired sage nefrolitiaas
Uldised hiired ja manustamiskoha | viga sage reaktsioonid siistekohal'
reaktsioonid palavik

arrituvus

sage kiilmavérinad

Vigastus, miirgistus ja protseduuri | viga sage porutus
tiisistused sage arm

I Siistekoha reaktsioonideks loetavad eelistatavad terminid on esitatud alltoodud 16igus
> Ulitundlikkuseks loetavad eelistatavad terminid on esitatud alltoodud 16igus

Valitud korvaltoimete kirjeldus

Reaktsioonid stistekohal

Koige sagedamad tdheldatud kdrvaltoimed on reaktsioonid siistekohal (sealhulgas atroofia, abstsess,
eriiteem, varvimuutus, valu, kihelus, laik, turse, pdrutus, verevalum, lipodiistroofia (lipoatroofia voi
lipohiipertroofia), kovenemine, reaktsioon, sdlm, 166ve, paapul, hematoom, poletik, ndgestobi,
kaltsifikatsioon, soojatunne, verejooks, tselluliit, armistumine, mass, ekstravasatsioon, nahakoorumine
ja villid siistekohal), mida téheldati kliinilistes uuringutes ligikaudu 74%-1 patsientidest. Enamik
reaktsioone siistekohal olid kerged ja isemdoduvad ja enamikust (> 99%) teatati mittetdsise
korvaltoimena. Enamikul patsientidest, kellel kliinilises uuringus esines siistekoha reaktsioon, tekkis
see alfaasfotaasravi esimese 12 néddala jooksul ning monel patsiendil piisis siistekoha reaktsioon
alfaasfotaasi manustamise alustamisest {ihe vdi enama aasta méddumiseni. Uhe patsiendi ravi 1dpetati
kliinilises uuringus iilitundlikkuse tekkimise tottu siistekohal.




Ulitundlikkus

Ulitundlikkusreaktsioonid on muu hulgas eriiteem/punetus, 166ve, siigelus, palavik, drrituvus, iiveldus,
oksendamine, valu, kangestus/kiilmavérinad, suu hiipesteesia, peavalu, dhetus, tahhiikardia, kha ning
anafiilaksiale vastavad tunnused ja stimptomid (vt 10ik 4.4). Mdnel juhul teatati ka
anafiilaktoidse/iilitundlikkusreaktsiooni tekkimisest, mille tunnusteks ja siimptomiteks olid
hingamisraskus, [imbumistunne, periorbitaalne turse ja pearinglus.

Immunogeensus

Vodimalik on immunogeensuse tekkimine. Kliinilistesse uuringutesse kaasatud 109 hiipofosfataasiaga
patsiendist, kelle kohta on olemas ravieelsest tasemest hilisemad andmed antikehade tekkimise kohta,
oli 97/109 (89,0%) patsiendil mingil ajal pérast ravi alustamist Strensiqiga ravimivastaste antikehade
analiiiis positiivne. Neist 97 patsiendist 55-1 (56,7%) oli mingil ajal pérast ravi alustamist ka
neutraliseerivaid antikehi. Reaktsioonina antikehade tekkimine (koos neutraliseerivate antikehadega
v0i ilma) oli oma olemuselt ajas muutuv. Antikehade tekkimine ei mojutanud kliinilistes uuringutes
ravimi kliinilist efektiivsust ega ohutust (vt 16ik 5.2). Turuletulekujérgsete andmete kohaselt voib
antikehade tekkimine ravimi kliinilist efektiivsust mojutada.

Kliinilistes uuringutes antikehade olemasolust tulenevaid muutusi kdrvaltoimetes ei esinenud. Mdnel
patsiendil, kellel leidis kinnitust ravimivastaste antikehade olemasolu, tekkisid reaktsioonid stistekohal
ja/voi tlitundlikkus, kuid nende reaktsioonide esinemissageduses ei olnud piisivat suundumust
ravimivastaste antikehade suhtes millalgi positiivsete voi alati negatiivsete patsientide vahel.

Voimalikest kdrvaltoimetest teatamine

Ravimi voimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi miitigiloa viljastamist. See
vOimaldab jétkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse koigist voimalikest
korvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V_lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Alfaasfotaasi lileannustamise kogemusi on piiratud hulgal. Kliinilistes uuringutes kasutatud
alfaasfotaasi maksimumannus on olnud 28 mg kehamassi 1 kg kohta nédalas. Kliinilistes uuringutes
pole tdheldatud annusega seotud toksilisust ega ohutusprofiili muutusi. Seetdttu on {ileannustamise
piirtase kindlaks médramata. K3rvaltoimete ravi kohta vt 16ik 4.4 ja 4.8.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riihm: teised seedekulglat ja ainevahetust mojutavad ained, ensiitimid, ATC-
kood: A16AB13

Alfaasfotaas on rekombinantne inimese mittekoespetsiifiline aluselise fosfataasi-Fc-deka-aspartaadi
liitvalk, mis ekspresseerub muundatud hiina hamstri munasarja rakuliinis. Alfaasfotaas on kahest
identsest poliipeptiidahelast (kummaski ahelas 726 aminohapet) koosnev lahustuv gliikoproteiin, mis
on valmistatud (i) inimese mittekoespetsiifilise aluselise fosfataasi kataliiiitilisest domeenist, (ii)
inimese immunoglobuliin G1 Fc domeenist ja (iii) deka-aspartaadi peptiidi domeenist.

Hiipofosfataasia

Hiipofosfataasia on harvaesinev, raske ja potentsiaalselt surmaga 1dppev geneetiline héire, mis tuleneb
mittekoespetsiifilist aluselise fosfataasi kodeeriva geeni funktsioonikaotust pohjustava(te)st
mutatsiooni(de)st. Hiipofosfataasiaga kaasnevad mitmesugused avaldumisvormid luudes, sealhulgas
rahhiit/osteomalaatsia, muutused kaltsiumi ja fosfaatide metabolismis, halvenenud kasv ja



litkkumisvdime, respiratoorse siisteemi kahjustus, mis voib vajada kunstlikku ventilatsiooni, ja
Bs-vitamiinile reageerivad krambihood.

Toimemehhanism

Alfaasfotaas kui ensiimaatilise aktiivsusega rekombinantne inimese mittekoespetsiifiline aluselise
fosfataasi-Fc-deka-aspartaadi liitvalk soodustab hiipofosfataasiaga patsientidel luustiku
mineralisatsiooni.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Uuring ENB-006-09/ENB-008-10

Uuring ENB-006-09/ENB-008-10 oli avatud, randomiseeritud uuring. Kaasati 13 patsienti, kellest 12
osales uuringu 18puni ja 1 katkestas osalemise (katkestamine uuringu algul, varem kavandatud
plaanilise skolioosioperatsiooni tttu). Uuringu 16puks olid patsiendid saanud ravi kestuse mediaaniga
rohkem kui 76 kuud (6,3 aastat) (1 kuni 79 kuud). 5 patsiendil olid tekkinud hiipofosfataasia
stimptomid enne 6 kuu vanuseks saamist ja 8 patsiendil parast 6 kuu vanuseks saamist. Uuringusse
kaasamise ajal oli nende vanus 6 kuni 12 aastat ja uuringu 16puks 10 kuni 18 aastat, neist 9 patsienti
said uuringu ajal 13- kuni 17-aastaseks. Uuringus kasutati ajaloolisi kontrolle, kelle kliinilises ravis oli
jérgitud sarnast plaani ja olid alfaasfotaasi saanud patsientidega samadest uuringukeskustest.

Alfaasfotaasi moju rontgenipildile

Koolituse saanud radioloogid hindasid patsientide ravi-eelseid ja -jdrgseid randme- ja pdlvepiirkonna
rontgenitilesvotteid jargmiste néhtude suhtes: kasvuplaatide laienemine, metafiiiisi laienemine, ajutise
kaltsifikatsiooni piirkonna ebaregulaarsus, metafiiiisi kiirgustldbilaskvus, metadiafiiiisi skleroos,
osteopeenia, metadiafiiiisi popkornitaoline kaltsifikatsioon, distaalse metafiilisi demineraliseerumine,
kasvuplaadi alune kiirgust labilaskev pdikriba ja kiirgust ldbilaskvad jooned. Ravijérgseid muutusi
rontgenipildis hinnati seejérel kasutades radiograafilise iildhinnangu muutuste skaalat (Radiographic
Global Impression of Change rating scale): -3 = raske halvenemine, -2 = mdddukas

halvenemine, -1 = minimaalne halvenemine, 0 = muutusteta, +1 = minimaalne paranemine,

+2 = oluline paranemine, +3 = peaaegu tdielik voi tdielik paranemine. Enamikul alfaasfotaasi
kasutanud patsientidest saavutati ravi esimese 6 kuu jooksul tasemed +2 ja +3, mis ravi jitkudes
pusisid. Ajaloolised kontrollid muutusi aja jooksul ei ndidanud.

Luubiopsia
Enne luubiopsia votmist manustati luu mérgistamiseks tetratsiikliini kahe 3-padevase kuurina (jattes
nende vahele 14-péevase intervalli). Niudeluuharja piirkonna luubiopsiad voeti standardse
protseduuriga. Biopsiate histoloogiliseks analiiiisiks kasutati tarkvara Osteomeasure (Osteometrics,
USA). Nomenklatuuri, siimbolite ja iihikute osas jargiti Ameerika Luu ja Mineraalainete Uuringute
Uhingu (dmerican Society for Bone and Mineral Research) soovitusi. Uuringuplaanile vastava
kogumi 10 patsiendil (sellesse ei kuulunud patsiendid, kes kasutasid ravi algusest kuni 24. nddalani
suukaudset D-vitamiini), kellel tehti niudeluuharja piirkonna biopsia enne ja pérast alfaasfotaasi
kasutamist, oli:
- keskmine (standardhilve) osteoidi paksus algtasemel 12,8 (3,5) um ja 24. nédalal 9,5 (5,1) um
- keskmine (standardhilve) osteoidi/luu maht algtasemel 11,8 (5,9)% ja 24. néddalal 8,6 (7,2)%
- keskmine (standardhdlve) mineralisatsiooni viibimise aeg algtasemel 93 (70) pdeva ja

24. nédalal 119 (225) paeva

Kasv

Kehapikkust, kaalu ja pealimbermddtu esitati kasvudiagrammidel (protsentiilide koverad jaotumise
illustreerimiseks), mis on saadaval USA Haiguste Ennetamise ja Torje Keskustest (Centers for
Disease Control and Prevention, CDC). Need viiteandmed saadi tervete laste esinduslikust valimist
ega hdlma ainult konkreetsete ravivajadustega lapsi: neid on kasutatud hiipofosfataasiaga laste
kasvudiagrammide puudumisel.

Lastel, kellele manustati alfaasfotaasi: 11 lapsel 13-st tekkis piisiv kasvuiive teistele jarelejoudmiseks,
mida nditas CDC kasvudiagrammidel korgemasse protsentiili joudmine. 1 patsiendil 13-st kasvuiivet
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teistele jarelejoudmiseks ei tekkinud ning 1 patsiendi kohta ei olnud otsustamiseks piisavalt andmeid.
Tanneri staadiumite saavutamine oli nduetekohane.

Ajalooliste kontrollide vaatlusperioodil: 1 patsiendil 16-st tekkis piisiv kasvuiive teistele
jérelejoudmiseks, 12 patsiendil 16-st kasvuiivet teistele jarelejoudmiseks ei tekkinud ning 3 patsiendi
kohta 16-st ei olnud jarelduste tegemiseks piisavalt andmeid.

Mboni patsient vajas uuringu ajal suukaudsete D-vitamiini lisandite kasutamist (vt 1digud 4.4 ja 4.8).

Uuring ENB-002-08/ENB-003-08

Uuring ENB-002-08/ENB-003-08 oli avatud, randomiseerimiseta, kontrollrithmata uuring. Algsesse
uuringusse kaasati 11 patsienti ja jétku-uuringus jatkas 10 patsienti, kellest 9 patsienti 1opetas jatku-
uuringu. Uuringu 16puks oli patsientide ravi kestuse mediaan iile 79 kuu (6,6 aastat) (1 kuni

>84 kuud). Hiipofosfataasia tekkis koikidel patsientidel alla 6 kuu vanuses. Vanus ravi alustamise ajal
oli 0,5 kuni 35 kuud.

Koigi andmete analiiiisil saavutati 7 patsiendil 11-st algtaseme rontgenipildiga vorreldes 24. nédalal
radiograafiline lildhinnang muutustele +2. Rahhiidi raskuse véhenemine, mdddetuna radiograafilise
tildmuljega muutusest (Radiographic General Impression of Scale, GI RGI-C), piisis jarelravi ajal
vahemalt 72 kuud (sealhulgas 4 patsiendil vihemalt 84 kuud).

5 uuringus osalejal 11-st tekkis kasvuiive teistele jarelejdudmiseks. Viimasel hindamisel (n = 10,
kellest 9 olid saanud vahemalt 72 kuud ravi) oli Z-skoori paranemise mediaan pikkuse/kasvu puhul
1,93 ja kaalu puhul 2,43. Kasvuiive oli kdikuv ja vdib kajastada nende nooremate patsientide haiguse
suuremat raskusastet ja suuremat suremust.

Uuring ENB-010-10

Uuring ENB-010-10 oli kontrollriihmaga avatud uuring 69 patsiendil vanuses 1 pievast 72 kuuni,
kellel oli perinataalses/imikuaeas alanud hiipofosfataasia. Keskmine vanus tunnuste/siimptomite
tekkimisel oli 1,49 kuud. Patsientidele manustati esimese 4 nédala jooksul Strensiqit 6 mg/kg nédalas.
Kdigil patsientidel alustati uuringut alfaasfotaasi annusega 6 mg/kg nédalas. 11 patsiendil uuringu
jooksul alfaasfotaasi annust suurendati. Neist 11 patsiendist 9-1 suurendati annust spetsiaalselt
kliinilise ravivastuse parandamiseks. 38% patsientidest raviti vihemalt 2 aastat (24 kuud) ja 6 patsienti
on ravitud vahemalt 5 aastat (60 kuud).

48. nidalal saavutati 50/69 (72,5%) patsiendil tdielikus analiiiisikogumis radiograafiline ildmulje
muutusest skooriga > 2 ja neid loeti ravivastusega patsientideks. Mediaanse RGI-C paranemine piisis
ravi ajal, mis kestis 0,9 kuni 302,3 nidalat, kuigi pérast 96. nddalat oli jélgitavaid patsiente vihem
(pérast 96. nddalat jilgiti kokku 29 patsienti ja parast 192. nddalat < 8 patsienti).

Kehapikkused, kehakaalud ja pea imbermdddud esitati kasvugraafikutel (jaotumist kujutavate
protsentiilide kdveratena), mis on saadaval USA haiguste torje ja ennetamise keskustest. Kokku 24/69
(35%) patsiendil oli kasv kiirenenud ja 32/69 (46%) patsiendil oli suurenenud kaaluiive, nagu nditab
haiguste ennetamise ja torje keskuste kasvugraafikutes aja jooksul kdrgemasse protsentiili joudmine.
Vastavalt 40/69 patsiendil ja 32/69 patsiendil kasv kiirenenud ja kaaluiive suurenenud ei olnud.

4 patsiendi kohta ei olnud otsustamiseks piisavalt andmeid ja 1 patsiendi andmeid ei saanud kindlalt
kindlaks méérata.

Uuring ENB-009-10

Uuring ENB-009-10 oli avatud, randomiseeritud uuring. Patsiendid méérati esimeseks raviperioodiks
ravirihmadesse juhuslikul alusel. Kaasati 19 patsienti, kellest 14 osales uuringus 10puni ja 5 katkestas
osalemise. Uuringu 16puks olid patsiendid saanud ravi kestuse mediaaniga iile 60 kuu (24 kuni

68 kuud). Hiipofosfataasia tekkis 4 patsiendil alla 6 kuu vanuses, 14 patsiendil 6 kuu kuni 17 aasta
vanuses ja 1 patsiendil iile 18 aasta vanuses. Vanus kaasamisel oli 13 kuni 66 aastat ja uuringu
1opetamisel 17 kuni 72 aastat.

Selle uuringu noorukitest (ja tdiskasvanud) patsientidel kasvuiivet ei tekkinud.
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Patsientidelt v3eti niudeluuharja piirkonna biopsia kas kontrollrithmas osalemise tottu voi enne ja

pérast alfaasfotaasi kasutamist:

- kontrollriihm, tavaravi (5 hinnatavat patsienti): keskmine (standardhdlve) mineralisatsiooni
viibimise aeg oli algtasemel 226 (248) péeva ja 24. nddalal 304 (211) péeva

- 0,3 mg/kg 60pdevas alfaasfotaasi kasutanud riihm (4 hinnatavat patsienti): keskmine
(standardhélve) mineralisatsiooni viibimise aeg oli algtasemel 1236 (1468) pdeva ja 48. nidalal
328 (200) pédeva

- 0,5 mg/kg 60paevas alfaasfotaasi kasutanud rithm (5 hinnatavat patsienti): keskmine
(standardhélve) mineralisatsiooni viibimise aeg oli algtasemel 257 (146) paeva ja 48. nédalal
130 (142) paeva

Pérast ligikaudu 48 nddala m66dumist kohandati kdikide patsientide annus soovitatava tasemeni

1,0 mg/kg 60pdevas.

Hingamisaparaadi abi
Uuringutes ENB-002-08/ENB-003-08 (11 patsienti) ja ENB-010-10 (69 patsienti), mis olid mdlemad
avatud, randomiseerimata, kontrollriihmadeta uuringud patsientidega, kes olid ravi algul vanuses
0,1 kuni 312 nédalat. 69 patsienti Idpetas uuringud ja 11 katkestas. Patsientide ravi kestuse mediaan oli
27,6 kuud (1 péaevast kuni 90 kuuni). Ravi algul vajasid 29 patsienti 80-st hingamisaparaadi abi:
- 16 patsienti vajasid ravi algul invasiivset hingamisparaadi abi (intubatsioon voi
trahheostoomia) (iihel oli enne iileviimist lithike mitteinvasiivse hingamisaparaadi abi
periood).
- 7 patsienti vabanes invasiivse hingamisaparaadi kasutamisest (hingamisaparaadi
kasutamise aeg 12 kuni 168 nidalat), 4 patsienti hingamisaparaadi abi ei vajanud ning
3 patsienti vajas mitteinvasiivse hingamisaparaadi abi. 5 patsiendil 7-st saavutati RGI-
C skoor > 2
- 5 patsienti jitkas invasiivse hingamisparaadi abi kasutamist, neist 4-1 oli RGI-C
skoor <2
- 3 patsienti suri hingamisaparaadi abi kasutamise ajal
- 1 patsient vottis ndusoleku tagasi
- 13 patsienti vajasid ravi algul mitteinvasiivset hingamisparaadi abi
- 10 patsienti vabanes hingamisaparaadi kasutamisest (hingamisaparaadi kasutamise
aeg 3 nidalast kuni 216 nédalani). 9 patsiendil 10-st saavutati RGI-C skoor > 2, ainult
ithel oli RGI-C < 2.
- 2 patsienti vajasid invasiivse hingamisaparaadi abi ja 1 patsient jitkas
mitteinvasiivse hingamisparaadi abi kasutamist, koik 3 patsienti surid ja nende RGI-C
skoor oli < 2.

Ravimata imikueas alanud hiipofosfataasiaga patsientide varasemad andmed néitavad, et
hingamisaparaadi vajaduse korral on suremus suur.

Ravimpreparaat on saanud miiiigiloa erandlikel asjaoludel.

See tihendab, et harvaesineva haiguse tdttu ei ole olnud vdimalik saada ravimpreparaadi kohta
taielikku teavet. Euroopa Ravimiamet vaatab igal aastal 1ébi ravimpreparaadi kohta saadud kogu uue
teabe ning vajadusel ravimi omaduste kokkuvotet ajakohastatakse.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Alfaasfotaasi farmakokineetikat hinnati 1-kuulises mitmekeskuselises avatud, eskaleeritava annusega
uuringus hiipofosfataasiaga tdiskasvanutel. Uuringu 1. kohordile (n = 3) manustati alfaasfotaasi
esimesel nddalal 3 mg/kg intravenoosselt ja seejdrel 2. kuni 4. nddalal niddalaste intervallidega

3 annust 1 mg/kg subkutaanselt. 2. kohordile (n = 3) manustati alfaasfotaasi esimesel nddalal 3 mg/kg
intravenoosselt ja seejdrel 2. kuni 4. nadalal nddalaste intervallidega 3 annust 2 mg/kg subkutaanselt.
Pérast 3 mg/kg intravenoosset infusiooni 1,08 tunni jooksul oli uuritud kohortidel mediaanne Tmax
1,25 kuni 1,50 tundi ja keskmine (standardhilve) Cmax 42 694 (8443) kuni 46 890 (6635) U/L.
Absoluutne biosaadavus parast esimest ja kolmandat subkutaanset manustamist oli 45,8 kuni 98,4%,
ning mediaanne Tmax oli 24,2 kuni 48,1 tundi. Pérast 1. kohordile {liks kord nédalas 1 mg/kg
subkutaanset manustamist oli keskmine (standardhédlve) AUC annustamisvahemikus (AUCt) péarast
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esimest ja kolmandat annust vastavalt 66 034 (19 241) ja 40 444 (N = 1) U*h/1. Pérast 2. kohordile iiks
kord nidalas 2 mg/kg subkutaanset manustamist oli keskmine (standardhilve) AUCT parast esimest ja
kolmandat annust vastavalt 138 595 (6958) ja 136 109 (41 875).

Koikide alfaasfotaasi kliiniliste uuringute farmakokineetilisi andmeid analiiiisiti populatsiooni
farmakokineetika meetodeid kasutades. Populatsiooni farmakokineetilise analiiiisiga iseloomustatud
farmakokineetilised muutujad esindavad hiipofosfataasiaga patsientide iildist populatsiooni vanuses
1 pdevast 66 aastani, subkutaanseid annuseid kuni 28 mg/kg néddalas ja haiguse tekkimisaja jargi
eristatud kohorte. 25% (60-st 15) kogu patsientide populatsioonist olid ravi algul tdiskasvanud

(> 18 aastat). Hinnanguline absoluutne biosaadavus ja imendumisméér pérast subkutaanset
manustamist olid vastavalt 0,602 (95% usaldusvahemik: 0,567, 0,638) v6i 60,2% ja 0,572 (95%
usaldusvahemik: 0,338, 0,967) 66péevas voi 57,2%. 70 kg kehakaaluga patsiendi hinnanguline keskne
ja perifeerne jaotusmaht (ja 95% usaldusvahemik) olid vastavalt 5,66 (2,76, 11,6) 1ja 44,8 (33,2,
60,5) 1. 70 kg kehakaaluga patsiendi hinnanguline keskne ja perifeerne kliirens (ja 95%
usaldusvahemik) olid vastavalt 15,8 (13,2, 18,9) 1 66pédevas ja 51,9 (44,0, 61,2) 1 66pdevas.
Alfaasfotaasi farmakokineetilisi kontsentratsioone m&jutavad vilised tegurid olid aine eriaktiivsus ja
ildine siaalhappe sisaldus. Eliminatsiooni keskmine poolvédrtusaeg + standardhélve pérast
subkutaanset manustamist oli 2,28 + 0,58 péeva.

Téiskasvanud patsientidel, kellel tekkis hiipofosfataasia lapseeas, oli annuste 0,5, 2 ja 3 mg/kg
manustamisel kolm korda nédalas alfaasfotaasi farmakokineetika kooskolas lapseeas tekkinud
hiipofosfataasiaga lapspatsientidel tdheldatud niitajatega ning toetas seega lapseeas tekkinud
hiipofosfataasiaga tdiskasvanud patsientide ravis heakskiidetud annuse 6 mg/kg niddalas kasutamist.

Lineaarsus/mittelineaarsus

Populatsiooni farmakokineetilise analiilisi pohjal jareldati, et alfaasfotaasi farmakokineetika on
lineaarne kuni subkutaansete annusteni 28 mg/kg nédalas. Mudeli kohaselt mdjutab kehamass
alfaasfotaasi kliirensi ja jaotusruumala parameetreid. Farmakokineetilised néitajad eeldatavalt
kehakaalu tdustes suurenevad. Immunogeensuse moju alfaasfotaasi farmakokineetikale aja jooksul
varieerus immunogeensuse varieerumise tottu ajas ning hinnanguliselt vihendas see kokkuvottes
farmakokineetilisi kontsentratsioone vihem kui 20%.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Mittekliinilises ohutusuuringus rottidega tihegi annuse ega manustamistee kasutamisel ithegi
elundsiisteemi suhtes spetsiifilisi kdrvaltoimeid ei tdheldatud.

Intravenoossete annuste 1 kuni 180 mg/kg kasutamisel tiheldati rottidel annusest ja ajast sdltuvaid
dgedaid siistereaktsioone, mis olid ajutised ja isemdoduvad.

Alfaasfotaasi subkutaansel manustamisel ahvidele iiks kord 66pédevas annustes kuni 10 mg/kg

26 nidala viltel tdheldati ektoopilisi kaltsifikatsioone ja reaktsioone siistekohal. Need toimed piirdusid
siistekohtadega ja olid osaliselt vai tdielikult podrduvad.

Muudes uuritud kudedes ektoopilist kaltsifikatsiooni ei tdheldatud.

Farmakoloogilise ohutuse, korduvtoksilisuse ning reproduktsiooni- ja arengutoksilisuse
mittekliinilised uuringud ei ole ndidanud kahjulikku toimet inimesele. Tiinetel kiitilikutel leiti pérast
alfaasfotaasi intravenoossete annuste manustamist kuni 50 mg/kg 60péevas kuni 75% loomadest

ravimivastaseid antikehi, mis vois mdjutada reproduktiivtoksilisuse avastamist.

Alfaasfotaasi voimalikku genotoksilisust ega kantserogeensust ei ole loomkatsetes hinnatud.
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6. FARMATSEUTILISED ANDMED

6.1 Abiainete loetelu

Naatriumkloriid

Dinaatriumvesinikfosfaatheptahiidraat

Naatriumdivesinikfosfaatmonohiidraat

Siistevesi

6.2 Sobimatus

Sobivusuuringute puudumise tottu ei tohi seda ravimpreparaati teiste ravimitega segada.
6.3 Kolblikkusaeg

30 kuud

Keemiline ja fiiiisikaline kasutusaegne stabiilsus on toestatud kuni 3 tunni jooksul séilitamisel
temperatuuril 23 °C kuni 27 °C.

6.4 Siilitamise eritingimused

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C).

Mitte lasta kiilmuda.

Hoida originaalpakendis. Hoida valguse eest kaitstult.
Sdilitamistingimused pérast ravimpreparaadi esmast avamist vt 16ik 6.3.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

I tiitipi klaasist viaal (butiitilkummist) punnkorgi, (alumiinium)sulguriga ja eemaldatava
(poliipropiileen)kattega.

Strensig 40 mg/ml siistelahus

Viaalide tditemahud on: 0,3 ml, 0,45 ml, 0,7 ml ja 1,0 ml

Strensig 100 mg/ml siistelahus

Viaalide tditemahud on: 0,8 ml

Pakendi suurused: 1 viaal v6i 12 viaali
Koik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja késitlemiseks

Iga viaal on ette ndhtud ainult tihekordseks kasutamiseks ja selle korgi voib ldbistada ainult iihel
korral. Viaali jadnud kasutamata lahus tuleb dra visata.

Strensiqi manustamiseks tuleb kasutada steriilseid iihekordselt kasutatavaid siistlaid ja siistlandelu.
Siistlad peavad olema piisavalt vdikese mahuga, et miédratud annust saaks viaalist vilja tdmmata

piisava tdpsusega. Tuleb jargida aseptikandudeid.

Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb hédvitada vastavalt kohalikele nduetele.
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7.  MUUGILOA HOIDJA
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France
92300 Levallois-Perret
Prantsusmaa

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

Strensig 40 mg/ml siistelahus

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 siistelahus

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

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE / MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miitigiloa esmase véljastamise kuupédev: 28/08/2015
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupiev: 28/04/2020

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.eu.
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A. BIOLOOGILIS(T)E TOIMEAINE(TE) TOOTJA(D) JA RAVIMIPARTII
KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV(AD) TOOTJA(D)

Bioloogilis(t)e toimeaine(te) tootja(te) nimi (nimed) ja aadress(id)

Lonza Biologics

101 International Drive

Pease International Tradeport
03801 Portsmouth

Ameerika Uhendriigid

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

Ireland

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava(te) tootja(te) nimi ja aadress

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

lirimaa

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel véljastatav retseptiravim (vt I lisa: Ravimi omaduste kokkuvote, 15ik 4.2).

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
° Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sitestatud direktiivi
2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt liidu kontrollpdevade loetelus (EURD loetelu) ja iga
hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

o Riskijuhtimiskava

Miiiigiloa hoidja peab noutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed ldbi viima vastavalt
miiiigiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis tahes jargmistele
ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:
e FEuroopa Ravimiameti noudel;
e kui muudetakse riskijuhtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis voib oluliselt
mojutada riski/kasu suhet, voi kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski
minimeerimise) eesmark.
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° Riski minimeerimise lisameetmed

Enne litkmesriigis Strensiqi turuletoomist peab miiiigiloa hoidja riikliku padeva asutusega leppima
kokku teavitusprogrammi sisu ja formaadi, muu hulgas teabevahetuskanalid, levitusmodaalsused ning
programmi mis tahes muud aspektid.

Teavitusprogrammi eesmérk on anda patsientidele ja hooldajatele juhiseid nduetekohaste
manustamistehnikate osas, et minimeerida ravimi manustamisega seotud vigade ja siistekoha ja
stistimisega seotud reaktsioonide, sealhulgas iilitundlikkuse tekkimise riski.
Miiiigiloa hoidja peab tagama, et kdigis liikmesriikides, kus Strensiqi turustatakse, varustatakse kdik
patsiendid/lapsevanemad vdi hooldajad, kes arvatavalt Strensiqit kasutavad, jargmise teavituspaketiga:
e enesesiistimise juhend patsientidele;
e siistimisjuhend véikelaste vanematele v3i hooldajatele.

Patsientidele ja hooldajatele mdeldud teabematerjalid peavad sisaldama alljargnevat pohiteavet:
e hoiatused ja ettevaatusabindud Strensiqi kasutamisega kaasneva ravimi manustamisega
seotud vigade ja siistekoha reaktsioonide vdimaliku riski osas;
e Strensiqiga ravitavatel patsientidel on tédheldatud iilitundlikkusreaktsioone, sealhulgas nende
tunnuste ja siimptomite kirjeldus;
juhised dige manustatava annuse osas;
juhised siistekoha valimise, siistimise ja selle registreerimise osas;
iiksikasjalik kirjeldus Strensiqi aseptiliste tehnikatega siistimise kohta;
teave killmahela séilitamise kohta Strensiqi hoiustamise ja transportimise ajal;
teave korvaltoimetest teavitamise kohta.

E. ERIKOHUSTUSED ERANDLIKEL ASJAOLUDEL VALJAANTUD MUUGILOA
JARGSETE MEETMETE TAITMISEKS

Erandlikel asjaoludel viljaantud miiiigiloaga ja vastavalt EU méiruse nr 726/2004 artiklile 14 (8)
rakendab miiiigiloa hoidja ettendhtud aja jooksul jargmisi meetmeid:

Kirjeldus Kuupéev
Miitigiloa hoidja peab korraldama vaatlusliku, longitudinaalse, prospektiivse, Kord aastas, iga-
pikaajalise registri hiipofosfataasiaga patsientidest, et koguda teavet haiguse aastase
epidemioloogiast, muu hulgas kliinilistest tulemustest ja elukvaliteedist, ning kordushindamisega
hinnata ohutuse ja efektiivsuse andmeid Strensiqiga ravitud patsientidel.
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III LISA

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

VALISPAKEND 40 mg/ml

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Strensiq 40 mg/ml siistelahus
alfaasfotaas

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

1 ml lahust sisaldab 40 mg alfaasfotaasi.

Uks viaal sisaldab 12 mg alfaasfotaasi (12 mg / 0,3 ml).
Uks viaal sisaldab 18 mg alfaasfotaasi (18 mg/ 0,45 ml).
Uks viaal sisaldab 28 mg alfaasfotaasi (28 mg / 0,7 ml).
Uks viaal sisaldab 40 mg alfaasfotaasi (40 mg / 1 ml).

3. ABIAINED

Abiained: naatriumkloriid, dinaatriumvesinikfosfaatheptahiidraat,
naatriumdivesinikfosfaatmonohiidraat, siistevesi.

Tapsem teave on esitatud pakendi infolehel.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Sustelahus
1 viaal 0,3 [0,45; 0,7; 1] ml
12 viaali 0,3 [0,45; 0,7; 1] ml

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Subkutaanne.

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

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis.
Mitte lasta kiilmuda.
Hoida originaalpakendis. Hoida valguse eest kaitstult.

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

Kasutamata jaénud lahus tuleb hévitada.

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

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

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

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. PARTII NUMBER

Partii nr:

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

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

18 mg /0,45 ml

28 mg /0,7 ml

40 mg/ 1 ml
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‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-viotkood

Lisatud on 2D-v66tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC {number}
SN {number}
NN {number}
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAALI ETIKETT 40 mg/ml

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Strensiq 40 mg/ml siistelahus
Strensiq 40 mg/ml siistelahus
Strensiq 40 mg/ml siistelahus
Strensiq 40 mg/ml siistelahus
alfaasfotaas

s.C.

| 2. MANUSTAMISVIIS

|3.  KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

| 5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

6. MUU

12 mg /0,3 ml
18 mg / 0,45 ml
28 mg /0,7 ml
40 mg/ 1 ml

23



VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISPAKEND 100 mg/ml

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Strensiq 100 mg/ml siistelahus
alfaasfotaas

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

1 ml lahust sisaldab 100 mg alfaasfotaasi.
Uks viaal sisaldab 80 mg alfaasfotaasi (80 mg /0,8 ml).

3. ABIAINED

Abiained: naatriumkloriid, dinaatriumvesinikfosfaatheptahiidraat,
naatriumdivesinikfosfaatmonohiidraat, siistevesi

Tapsem teave on esitatud pakendi infolehel

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Siistelahus.
1 viaal 0,8 ml
12 viaali 0,8 ml

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Subkutaanne.

KATTESAAMATUS KOHAS

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

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERTHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis.
Mitte lasta kiilmuda.
Hoida originaalpakendis. Hoida valguse eest kaitstult.

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

Kasutamata jaénud lahus tuleb hévitada.

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

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

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

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

13. PARTII NUMBER

Partii nr:

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

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

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-véotkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

PC {number}
SN {number}
NN {number}
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAALI ETIKETT 100 mg/ml

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Strensiq 100 mg/ml siistelahus
alfaasfotaas
s.C.

| 2. MANUSTAMISVIIS

|3.  KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

| 5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

6. MUU

80 mg/ 0,8 ml
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Strensiq 40 mg/ml siistelahus
(12 mg/0,3 ml, 18 mg/0,45 ml, 28 mg/0,7 ml, 40 mg/1 ml)
alfaasfotaas

vSellele ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis vdimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teatades ravimi koigist voimalikest korvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt 15ik 4.

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

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri vdi meditsiinidega.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib likskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 161k 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Strensiq ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Strensiqi kasutamist
Kuidas Strensiqit kasutada

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Strensiqit séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

A e

1. Mis ravim on Strensiq ja milleks seda kasutatakse

Mis ravim on Strensiq
Strensiq on ravim, mida kasutatakse lapseeas avalduva pariliku haiguse hiipofosfataasia raviks. See
sisaldab toimeainena alfaasfotaasi.

Mis on hiipofosfataasia

Hiipofosfataasiaga patsientidel on aluselise fosfataasi nimelise ensiilimi puudulikkus; see ensiitim on
vajalik mitmesugusteks keha funktsioonideks, sealhulgas luude ja hammaste piisavaks kdvenemiseks.
Patsientidel on probleeme luude kasvu ja tugevusega, mis voivad pdhjustada luumurde, -valu ja
kéimisraskusi, samuti hingamisraskusi ja krambihoogude tekkimise ohtu.

Milleks Strensiqit kasutatakse
Strensiqis sisalduv toimeaine voib hiipofosfataasia korral puuduvat ensiiiimi (aluseline fosfataas)
asendada. Seda kasutatakse pikaajaliseks ensiilimasendusraviks siimptomite leevendamiseks.

Milles on avaldunud Kliinilistes uuringutes Strensiqi kasulikkus

Strensiq on ndidanud kasu patsientide luustiku mineraliseerumisele ja kasvule.
2. Mida on vaja teada enne Strensiqi kasutamist

Strensiqit ei tohi kasutada

kui teil on tugev allergia alfaasfotaasi (vt allpool 15ik “Hoiatused ja ettevaatusabinoud*) vai selle
ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes.
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Hoiatused ja ettevaatusabinoéud

Enne Strensiqi kasutamist pidage nGu oma arstiga.

o Alfaasfotaasi kasutanud patsientidel on esinenud allergilisi reaktsioone, sealhulgas
anafiilaksialaadseid eluohtlikke allergilisi reaktsioone, mis vajasid ravi. Anafiilaksialaadsete
siimptomitega patsientidel tekkis hingamisraskus, [imbumistunne, iiveldus, silmatimbruse turse
ja pearinglus. Need reaktsioonid tekkisid mone minuti jooksul parast alfaasfotaasi manustamist
ja voivad tekkida patsientidel, kes on kasutanud alfaasfotaasi kauem kui aasta jooksul. Ukskdik
millise nimetatud n&hu tekkimisel katkestage Strensiqi kasutamine ja pddrduge kohe arsti poole.
Anafiilaktilise reaktsiooni vOi sarnaste siimptomite tekkimisel arutab arst teiega jargmisi samme
ja voimalust alustada Strensiqi kasutamist uuesti meditsiinilise jarelevalve all. Jargige alati oma
arstilt saadud juhiseid.

o Ravi ajal voivad veres tekkida Strensiqi-vastased valgud ehk ravimivastased antikehad. Kui teie
ravi efektiivsus Strensiqi kasutamisel vaheneb, pidage ndu oma arstiga.
o Strensiqit kasutavatel patsientidel on mone kuu pérast siistekohal esinenud rasvakithme voi

rasvkoe kadu nahapinnal (paikset lipodiistroofiat). Soovitusi siistimiseks lugege hoolikalt
16igust 3. Lipodiistroofia ohu vihendamiseks on téhtis roteerida siistekohti jairgmiselt: kdhu, reie
voi deltalihase piirkond.

o Uuringutes on nii Strensiqi kasutanud kui ka mittekasutanud patsientidel esinenud mdningaid
silmadega seotud korvaltoimeid (néiteks kaltsiumi ladestumist silmapinnale [sidekesta ja
sarvkesta kaltsifikatsiooni]), mis on tdendoliselt seotud hiipofosfataasiaga. Nagemishéirete
tekkimisel pidage ndu arstiga.

. Kliinilistes uuringutes hiipofosfataasiaga lastega on lastel vanuses alla 5 aasta esinenud
koljuluude varast kokkukasvamist (kraniosiinostoosi) Strensiqi kasutamisel voi ilma. Oelge oma
arstile, kui méarkate oma lapse peakujus muutusi.

o Ravi ajal Strensiqiga voib teil tekkida ravimi siistimisel voi mone tunni jooksul pérast siisti
siistekohas reaktsioon (valu, s6lm, 166ve, varvimuutus). Raske reaktsiooni tekkimisel siistekohal
Oelge seda kohe arstile.

. Uuringutes on esinenud paratiireoidhormooni kontsentratsiooni tdusu ja madalaid
kaltsiumitasemeid. Seetdttu voib teie arst soovitada teil votta vajaduse korral toidulisanditena
kaltsiumi ja suukaudset D-vitamiini.

o Ravi ajal Strensiqiga voib tekkida kaalutdus. Arst annab teile sel juhul vastavad soovitused
dieediks.

Muud ravimid ja Strensiq
Teatage oma arstile voi apteekrile, kui te kasutate, olete hiljuti kasutanud voi kavatsete kasutada mis
tahes muid ravimeid.

Kui teile tuleb teha laborianaliiiise (peate andma vereproovi), 6elge oma arstile, et teid ravitakse
Strensiqiga. Strensiq v0ib pohjustada monede analiiiiside ekslikult korgemaid voi madalamaid
tulemusi. Seetdttu voib osutuda vajalikuks méédrata teile Strensig-ravi ajal teist tiilipi analiiiis.

Rasedus
Strensiqit ei tohi kasutada raseduse ajal. Fertiilses eas naistel on ravi kestel soovitatav kasutada
tohusaid rasestumisvastaseid vahendeid.

Imetamine

Ei ole teada, kas Strensiq eritub rinnapiima. Andke oma arstile teada, kui imetate last rinnaga voi
kavatsete seda teha. Arst aitab teil otsustada, kas 16petada rinnaga toitmine voi Strensiqi manustamine,
vottes arvesse imetamisest tulenevad kasud lapsele ja Strensiqi kasud emale.

Kui te olete rase, imetate vOi arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist ndu oma arsti voi apteekriga.

Autojuhtimine ja masinatega tootamine
Sellel ravimil ei ole eeldatavalt toimet autojuhtimise v0i masinate kisitsemise voimele.
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Oluline teave Strensiqi moningate koostisosade kohta
Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi viaali kohta, see tdhendab pohimaotteliselt
»haatriumivaba®.

3. Kuidas Strensiqit kasutada

Kasutage seda ravimit alati tipselt nii, nagu on kirjeldatud selles infolehes v0i nagu arst, apteeker voi
meditsiinidde on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski kindel, pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

Strensiqi kasutamist selgitab teile ainevahetus- voi luuhaigustega patsientide ravis kogenud arst. Parast
arstilt voi erikoolitusega meditsiinidelt viljadppe saamist vdite Strensiqit endale kodus ise siistida.

Annus
o Teie saadav annus soltub teie kehakaalust.
o Oige annuse arvutab arst ja see on kokku 6 mg alfaasfotaasi kehakaalu 1 kg kohta nidalas, mille

voite arsti soovitusest olenevalt saada kas 1 mg/kg alfaasfotaasi siistina 6 korda nidalas voi
2 mg/kg alfaasfotaasi siistina 3 korda nédalas. Annused manustatakse nahaaluse siistina
(subkutaanselt) (vaadake kehakaalul pShinevat siistitavat kogust ja kasutatavate viaalide tiiiipi
kisitleva tiksikasjaliku teabega tutvumiseks allpool toodud annustamistabelit).

o Kehakaalu muutudes kohandab arst regulaarselt annuseid.

o Siisti maksimaalne maht ei tohi tiletada 1 ml. Kui vajate rohkem kui 1 ml, peate tegema iiksteise
jérel korraga mitu siisti.
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Siistimisel kolm korda néidalas

Siistimisel kuus korda néidalas

Kehakaal | Siistitav Kasn.ltat:a va Kehakaal | Siistitav Kas1.1tat.a va
(kg) kogus . viaali (kg) kogus . viaali
varvuskood varvuskood
3 0,15 ml Tumesinine 6 0,15 ml Tumesinine
4 0,20 ml Tumesinine 7 0,18 ml Tumesinine
5 0,25 ml Tumesinine 8 0,20 ml Tumesinine
6 0,30 ml Tumesinine 9 0,23 ml Tumesinine
7 0,35 ml Oranz 10 0,25 ml Tumesinine
8 0,40 ml Oranz 11 0,28 ml Tumesinine
9 0,45 ml Oranz 12 0,30 ml Tumesinine
10 0,50 ml Helesinine 13 0,33 ml Oranz
11 0,55 ml Helesinine 14 0,35 ml Oranz
12 0,60 ml Helesinine 15 0,38 ml Oranz
13 0,65 ml Helesinine 16 0,40 ml Oranz
14 0,70 ml Helesinine 17 0,43 ml Oranz
15 0,75 ml Roosa 18 0,45 ml Oranz
16 0,80 ml Roosa 19 0,48 ml Helesinine
17 0,85 ml Roosa 20 0,50 ml Helesinine
18 0,90 ml Roosa 25 0,63 ml Helesinine
19 0,95 ml Roosa 30 0,75 ml Roosa
20 1 ml Roosa 35 0,88 ml Roosa
25 0,50 ml Roheline 40 1 ml Roosa
30 0,60 ml Roheline 50 0,50 ml Roheline
35 0,70 ml Roheline 60 0,60 ml Roheline
40 0,80 ml Roheline 70 0,70 ml Roheline
80 0,80 ml Roheline
90 0,90 ml Roheline (x2)
100 1 ml Roheline (x2)
Soovitused siistimiseks
o Teil voib tekkida siistekohal reaktsioon. Lugege tihelepanelikult 16iku 4, et teada enne selle
ravimi kasutamist selle voimalikke kdrvaltoimeid.
. Regulaarsel siistimisel tuleb siistekohti vahetada, kasutades selleks erinevaid kehapiirkondi, et
viahendada voimalikku valu ja &rritust.
. Koige sobivamad on siistimiskohad, kus naha all on rohkem rasvkude (reied, dlavarred

(deltalihased), kdhu ja tuhara piirkond). Pidage oma sobivaimate siistimiskohtade osas ndu oma
arsti voi meditsiinidega.

Enne Strensiqi siistimist lugege tihelepanelikult léibi jirgmised juhised

o Iga viaal on ette néhtud {ihekordseks kasutamiseks ning selle korgi voib lébistada ainult iihel
korral. Strensiqi lahus peab olema selge, kergelt veiklev voi veiklev, varvitu kuni kollakas ja
voib sisaldada vihesel mééaral véikesi valgeid osakesi. Lahust ei tohi kasutada, kui see on vérvi
muutnud vai sisaldab tiikke voi suuri osakesi; sel juhul tuleb votta uus viaal. Kasutamata
ravimpreparaat voi jddtmematerjal tuleb hivitada vastavalt kohalikele nouetele.
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Kui siistite ravimit ise, annab teie arst, apteeker voi meditsiinidde teile juhised, kuidas ravimit
ette valmistada ja siistida. Arge siistige seda ravimit ise, vdlja arvatud, kui olete saanud
viljadppe ja te saate sellest protseduurist aru.

Kuidas Strensiqit siistida

1. samm. Strensigi annuse ettevalmistamine

1.

Peske hoolikalt kéed seebi ja veega.

2. Votke avamata Strensiqi viaal(id) 15 kuni 30 minutit enne siistimist kiilmkapist vélja, et vedelik

B

e

soojeneks toatemperatuurini. Arge soojendage Strensiqit muul viisil (nditeks drge soojendage
seda mikrolaineahjus ega kuumas vees). Pérast viaali(de) kiilmkapist valjavotmist tuleb Strensiq
dra kasutada mitte rohkem kui 3 tunni jooksul. (vt 16ik 5 ,,Kuidas Strensiqit séilitada“)
Eemaldage Strensiqi viaali(de)lt kaitsev kaas. Eemaldage kasutatavalt siistlalt kaitsev plastosa.
Kasutage alati kaitsvas plastosas sisalduvat uut siistalt.

. Paigaldage tiihjale siistlale suurema avaga ndel (nt 25 G) ja hoides kaitsekatet peal, liikkake noel

alla ja keerake péripdeva siistlale, kuni see on kindlalt kinnitunud.
Eemaldage siistlandelalt kaitsekate. Jalgige, et te end ndelaga ei vigasta.
Tdmmake kolbi tagasi, et tdmmata siistlasse teie annusega vordne maht ohku.

2. samm. Strensiqi lahuse viljatdmbamine viaalist

1. Hoides siistalt ja viaali sisestage noel 1dbi
steriilse kummitihendi viaali.

2. Suruge kolb 16puni sisse 6hu siistimiseks
viaali.

3. Poorake viaal ja siistal alaspidi. Noela
lahuses hoides tdmmake kolbi dige
annuse tdmbamiseks siistlasse.

4. Enne noela viaalist véljatdmbamist
veenduge, et on vilja tdmmatud dige
kogus, ja kontrollige siistalt chumullide
sisaldumise suhtes. Kui siistlas on néha
mulle, hoidke siistalt noel iilespidi ja
koputage kergelt siistla kiiljele, kuni
mullid iiles tdusevad.
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5. Kui koik mullid on siistla iilaosas,
vajutage ettevaatlikult kolvile mullide
viljutamiseks siistlast tagasi viaali.

6. Pérast mullide eemaldamist kontrollige uuesti ravimi annust siistlas veendumaks, et olete vélja
tdmmanud dige annuse. Oige annuse saavutamiseks vajaliku téieliku koguse saamiseks voib

olla vaja kasutada mitut viaali.

3. samm. Noela paigaldamine siistlale siistimiseks

1. Tommake noel viaalist vilja. Pange tihe kdega kaitsekate tagasi, selleks asetage kaitsekate
tasasele pinnale, libistage noel kaitsekattesse, tdstke see iiles ja kinnitage kindlalt klopsuga,
kasutades ainult iihte ktt.

2. [Eemaldage ettevaatlikult suurema avaga noel, surudes selle alla ja keerates seda vastupéeva.
Visake noel koos kaitsekattega oma teravate esemete konteinerisse.

3. Paigaldage tdidetud siistlale vdiksema avaga ndel (nt 27 vdi 29 G) ja hoides kaitsekatet peal,
liikake ndela alla ja keerake see paripédeva siistlale, kuni see on kindlalt kinnitunud. Témmake
kate noelalt otse dra.

4. Hoidke siistalt ndel iilespidi ja koputage sdrmega siistla silindrile dhumullide eemaldamiseks

Kontrollige visuaalselt siistlas sisalduva koguse digsust.
Siisti maksimaalne maht ei tohi tiletada 1 ml. Kui see on suurem, tuleb teha mitu siisti eri kohtadesse.
Niitid olete valmis dige koguse siistimiseks.

4. samm. Strensigi siistimine

(deltalihased), tuharad). Joonisel on
halliga téhistatud kdige sobivamad
siistimispiirkonnad. Arst soovitab teile
voimalikke siistekohti.

a

[ A
J . )

. 1. Valige siistekoht (reis, koht, dlavars
) 1S

MARKUS: irge kasutage piirkondi, milles
tunnete muhke, kdvu s6lmi voi valu; nende
avastamisel rddkige sellest oma arstile.

2. Pigistage valitud siistekoha nahk kergelt
poidla ja nimetissorme vahele.

3. Hoides siistalt kédes nagu pliiatsit voi
viskenoolt, sisestage noel iilestostetud
nahasse 45° kuni 90° nurga all nahapinna
suhtes.

Patsientide puhul, kellel on vihe nahaalust
rasvkude v6i Shuke nahk, voib eelistatav olla 45°
nurk.
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4. Hoides nahka endiselt kinni, vajutage
ravimi 10puni sisse siistimiseks aeglaselt
ja uhtlaselt siistla kolvile.

5. Eemaldage ndel, vabastage nahavolt ja
hoidke vati- vdi marlitupsu mone sekundi
jooksul kergelt siistekohal.

See aitab koe torkekoha sulgeda ja véltida

lekkeid. Arge hodruge siistekohta pirast

stisti.

Kui vajate teile miédratud annuseks teist siisti, votke veel iiks Strensiqi viaal ja korrake 1. kuni
4. sammu.

5. samm. Tarvikute kasutuselt kdrvaldamine

Koguge oma siistlad, viaalid ja ndel teravate esemete konteinerisse. Teie arst, aptecker voi
meditsiinidde annab teile ndu teravate esemete konteineri hankimiseks.

Kui te kasutate Strensiqit rohkem kui ette nihtud
Kui arvate, et teile on juhuslikult manustatud suurem Strensiqi annus kui ette ndhtud, poérduge nou
kiisimiseks oma arsti poole.

Kui te unustate Strensiqit kasutada
Arge siistige kahekordset annust, kui annus jii eelmisel korral vGtmata, ja kiisige ndu oma arstilt.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

4. Voimalikud kérvaltoimed
Nagu koik ravimid, v3ib ka see ravim pdhjustada korvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.
Kui te ei ole allpool mérgitud kdrvaltoimete tdhenduses kindel, paluge oma arstil neid endale selgitada.

Alfaasfotaasi saanud patsientidel tdheldatud kodige raskemad kdrvaltoimed on olnud allergilised
reaktsioonid, muu hulgas ravi vajanud anafiilaksiataolised eluohtlikud allergilised reaktsioonid. Need
korvaltoimed on sagedased ja vdivad tekkida kuni iihel inimesel kiimnest. Patsientidel, kellel avaldusid
mainitud rasked allergilised reaktsioonid, esines hingamisraskusi, limbumistunnet, iiveldust, turset
silmade timbruses ja peapdoritust. Reaktsioonid tekkisid paari minuti jooksul pérast alfaasfotaasi
kasutamist ja neid voib alfaasfotaasi kasutavatel patsientidel esineda rohkem kui aasta véltel. Kui teil
peaks tekkima moni neist siimptomitest, Iopetage Strensiqi kasutamine ja otsige viivitamatult
arstiabi.

Lisaks vdivad tekkida muud allergilised reaktsioonid (iilitundlikkusreaktsioonid), mille ndhtude hulka
kuuluvad punetus (eriiteem), palavik (plireksia), 166ve, siigelus (kihelus), drrituvus, iiveldus,
oksendamine, valu, kiilmavirinad, suu tuimus (suu hiipesteesia), peavalu, ohetus, siidame kiire
l66gisagedus (tahhiikardia) ja koha. Neid kdrvaltoimeid esineb sageli. Kui teil peaks tekkima moni
neist siimptomitest, lopetage Strensiqi kasutamine ja otsige viivitamatult arstiabi.
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Viga sage: v0ib esineda rohkem kui 1 inimesel 10st

reaktsioonid siistekohal ravimi siistimise ajal voi mdne tunni jooksul pérast siistimist (mis vdivad
avalduda punetuse, varvimuutuste, kiheluse, valu, rasvakiihmudena voi rasvkoe kaona nahapinnal,
naha hiipopigmentatsioonina ja/vi tursena)

palavik

arrituvus

nahapunetus (eriiteem)

kie- ja jalavalu (valu jaisemetes)

verevalum

peavalu

Sage: voib esineda kuni 1 inimesel 10st
veninud nahk, naha varvimuutus

iiveldus

suu tuimus (suu hiipesteesia)

lihasvalu (miialgia)

arm

suurenenud kalduvus verevalumite tekkeks
kuumahood

nahainfektsioon siistekohal (tselluliit siistekohal)
vere kaltsiumisisalduse vihenemine (hiipokaltseemia)
neerukivid (nefrolitiaas)

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib likskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri v3i meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Strensiqit séilitada
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mirgitud karbil ja viaali etiketil pirast
Kolblik kuni / EXP. Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele paevale.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C).
Mitte lasta kiilmuda.
Hoida originaalpakendis. Hoida valguse eest kaitstult.

Pérast viaali avamist tuleb ravim kohe dra kasutada (maksimaalselt 3 tunni jooksul ja toatemperatuuril
vahemikus 23 °C...27 °C).

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

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Strensiq sisaldab

Toimeaine on alfaasfotaas. 1 ml lahust sisaldab 40 mg alfaasfotaasi.
Uks 0,3 ml lahustiviaal sisaldab 12 mg alfaasfotaasi (40 mg/ml).
Uks 0,45 ml lahustiviaal sisaldab 18 mg alfaasfotaasi (40 mg/ml).
Uks 0,7 ml lahustiviaal sisaldab 28 mg alfaasfotaasi (40 mg/ml).
Uks 1 ml lahustiviaal sisaldab 40 mg alfaasfotaasi (40 mg/ml).
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Teised koostisosad on: naatriumkloriid, dinaatriumvesinikfosfaatheptahiidraat,
naatriumdivesinikfosfaatmonohiidraat, siistevesi

Kuidas Strensiq vilja nieb ja pakendi sisu

Strensiqit turustatakse selge, kergelt veikleva voi veikleva, véarvitu kuni kollaka siistevesilahusena
viaalides, mis sisaldavad 0,3 ml, 0,45 ml, 0,7 ml ja 1 ml lahust. V&ib sisaldada véhesel miéral vaikesi
poolldbipaistvaid voi valgeid osakesi.

Pakendis on 1 v6i 12 viaali.
Kdik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.

Miiiigiloa hoidja

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

Tootja

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

lirimaa

Infoleht on viimati uuendatud

Ravim on saanud miiiigiloa erandlikel asjaoludel.

See tihendab, et harvaesineva haiguse tottu ei ole olnud voimalik saada selle ravimi kohta téielikku
teavet. Euroopa Ravimiamet vaatab igal aastal 14bi ravimi kohta saadud kogu uue teabe ja vajadusel
ajakohastatakse seda infolehte.

Muud teabeallikad

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

Strensiq 100 mg/ml siistelahus
(80 mg/0,8 ml)
alfaasfotaas

vSellele ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis vdimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teatades ravimi koigist voimalikest korvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt 15ik 4.

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

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri vdi meditsiinidega.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib iikskdik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 161k 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Strensiq ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Strensiqi kasutamist
Kuidas Strensiqit kasutada

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Strensiqit séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

A e

1. Mis ravim on Strensiq ja milleks seda kasutatakse

Mis ravim on Strensiq
Strensiq on ravim, mida kasutatakse lapseeas avalduva périliku haiguse hiipofosfataasia raviks. See
sisaldab toimeainena alfaasfotaasi.

Mis on hiipofosfataasia

Hiipofosfataasiaga patsientidel on aluselise fosfataasi nimelise ensiilimi puudulikkus; see ensiitim on
vajalik mitmesugusteks keha funktsioonideks, sealhulgas luude ja hammaste piisavaks kdvenemiseks.
Patsientidel on probleeme luude kasvu ja tugevusega, mis voivad pdhjustada luumurde, -valu ja
kéimisraskusi, samuti hingamisraskusi ja krambihoogude tekkimise ohtu.

Milleks Strensiqit kasutatakse
Strensiqis sisalduv toimeaine voib hiipofosfataasia korral puuduvat ensiiiimi (aluseline fosfataas)
asendada. Seda kasutatakse pikaajaliseks ensiilimasendusraviks siimptomite leevendamiseks.

Milles on avaldunud Kliinilistes uuringutes Strensiqi kasulikkus

Strensiq on ndidanud kasu patsientide luustiku mineraliseerumisele ja kasvule.
2. Mida on vaja teada enne Strensiqi kasutamist

Strensiqit ei tohi kasutada

kui teil on tugev allergia alfaasfotaasi (vt allpool 15ik “Hoiatused ja ettevaatusabindoud®) vai selle
ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes.

37



Hoiatused ja ettevaatusabinoéud

Enne Strensiqi kasutamist pidage ndu oma arstiga.

Alfaasfotaasi kasutanud patsientidel on esinenud allergilisi reaktsioone, sealhulgas
anafiilaksialaadseid eluohtlikke allergilisi reaktsioone, mis vajasid ravi. Anafiilaksialaadsete
siimptomitega patsientidel tekkis hingamisraskus, limbumistunne, iiveldus, silmatimbruse turse
ja pearinglus. Need reaktsioonid tekkisid mone minuti jooksul parast alfaasfotaasi manustamist
ja voivad tekkida patsientidel, kes on kasutanud alfaasfotaasi kauem kui aasta jooksul. Ukskdik
millise nimetatud n&hu tekkimisel katkestage Strensiqi kasutamine ja pddrduge kohe arsti poole.
Anafiilaktilise reaktsiooni vi sarnaste siimptomite tekkimisel arutab arst teiega jairgmisi samme
ja vdoimalust alustada Strensiqi kasutamist uuesti meditsiinilise jarelevalve all. Jargige alati oma
arstilt saadud juhiseid.

Ravi ajal voivad veres tekkida Strensiqi-vastased valgud ehk ravimivastased antikehad. Kui teie
ravi efektiivsus Strensiqi kasutamisel viheneb, pidage ndu oma arstiga.

Strensiqit kasutavatel patsientidel on mone kuu pérast siistekohas esinenud rasvakithme voi
rasvkoe kadu nahapinnal (paikset lipodiistroofiat). Soovitusi siistimiseks lugege hoolikalt
16igust 3. Lipodiistroofia ohu vihendamiseks on téhtis roteerida siistekohti jargmiselt: kohu, reie
voi deltalihase piirkond.

Uuringutes on nii Strensiqi kasutanud kui ka mittekasutanud patsientidel esinenud mdningaid
silmadega seotud korvaltoimeid (néiteks kaltsiumi ladestumist silmapinnale (sidekesta ja
sarvkesta kaltsifikatsiooni)), mis on tdendoliselt seotud hiipofosfataasiaga. Nagemishiirete
tekkimisel pidage ndu arstiga.

Kliinilistes uuringutes hiipofosfataasiaga lastega on lastel vanuses alla 5 aasta esinenud
koljuluude varast kokkukasvamist (kraniosiinostoosi) Strensiqi kasutamisel voi ilma. Oelge oma
arstile, kui méarkate oma lapse peakujus muutusi.

Ravi ajal Strensiqiga voib teil tekkida ravimi siistimisel vdi mone tunni jooksul pérast siisti
siistekohas reaktsioon (valu, s6lm, 166ve, varvimuutus). Raske reaktsiooni tekkimisel siistekohal
Oelge seda kohe arstile.

Uuringutes on esinenud paratiirecoidhormooni kontsentratsiooni tdusu ja madalaid
kaltsiumitasemeid. Seetdttu voib teie arst soovitada teil votta vajaduse korral toidulisanditena
kaltsiumi ja suukaudset D-vitamiini.

Ravi ajal Strensiqiga voib tekkida kaalutdus. Arst annab teile sel juhul vastavad soovitused
dieediks.

Muud ravimid ja Strensiq
Teatage oma arstile voi apteekrile, kui te kasutate, olete hiljuti kasutanud voi kavatsete kasutada mis
tahes muid ravimeid.

Kui teile tuleb teha laborianaliiiise (peate andma vereproovi), 6elge oma arstile, et teid ravitakse
Strensiqiga. Strensiq voib pohjustada monede analiiiiside ekslikult kdrgemaid voi madalamaid
tulemusi. Seetdttu voib osutuda vajalikuks méédrata teile Strensig-ravi ajal teist tiilipi analiiiis.

Rasedus
Strensiqit ei tohi kasutada raseduse ajal. Fertiilses eas naistel on ravi kestel soovitatav kasutada
tohusaid rasestumisvastaseid vahendeid.

Imetamine

Ei ole teada, kas Strensiq eritub rinnapiima. Andke oma arstile teada, kui imetate last rinnaga voi
kavatsete seda teha.

Arst aitab teil otsustada, kas l0petada rinnaga toitmine vdi Strensiqi manustamine, vittes arvesse
imetamisest tulenevad kasud lapsele ja Strensiqi kasud emale.

Kui te olete rase, imetate voi arvate end olevat rase vOi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist ndu oma arsti voi apteekriga.

Autojuhtimine ja masinatega tootamine
Sellel ravimil ei ole eeldatavalt toimet autojuhtimise vOi masinate késitsemise voimele.
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Oluline teave Strensiqi moningate koostisosade kohta
Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi viaali kohta, see tdhendab on pShimotteliselt
,,haatriumivaba“.

3. Kuidas Strensiqit kasutada

Kasutage seda ravimit alati tdpselt nii, nagu on kirjeldatud selles infolehes vdi nagu arst, apteeker voi
meditsiinidde on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski kindel, pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

Strensiqi kasutamist selgitab teile ainevahetus- voi luuhaigustega patsientide ravis kogenud arst. Pérast
arstilt voi erikoolitusega meditsiinidelt viljadppe saamist voite Strensiqit endale kodus ise siistida.

Annus
o Teie saadav annus soltub teie kehakaalust.
o Oige annuse arvutab arst ja see on kokku 6 mg alfaasfotaasi kehakaalu 1 kg kohta nidalas, mille

voite arsti soovitusest olenevalt saada kas 1 mg/kg alfaasfotaasi siistina 6 korda nddalas voi
2 mg/kg alfaasfotaasi siistina 3 korda niddalas. Annused manustatakse nahaaluse siistina
(subkutaanselt) (vaadake kehakaalul pohinevat siistitavat kogust ja kasutatavate viaalide tiilipi
kisitleva iiksikasjaliku teabega tutvumiseks allpool toodud annustamistabelit).

o Kehakaalu muutudes kohandab arst regulaarselt annuseid.

. Siisti maksimaalne maht ei tohi iiletada 1 ml. Kui vajate rohkem kui 1 ml, peate tegema iiksteise
jarel korraga mitu siisti.
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Siistimisel kolm korda niddalas

Siistimisel kuus korda néidalas

Kehakaal | Siistitav Kasn'ltat.a va Kehakaal | Siistitav Kas1'1tat.a va
(kg) kogus « viaali (kg) kogus . viaali
varvuskood varvuskood
3 0,15 ml Tumesinine 6 0,15 ml Tumesinine
4 0,20 ml Tumesinine 7 0,18 ml Tumesinine
5 0,25 ml Tumesinine 8 0,20 ml Tumesinine
6 0,30 ml Tumesinine 9 0,23 ml Tumesinine
7 0,35 ml Oranz 10 0,25 ml Tumesinine
8 0,40 ml Oranz 11 0,28 ml Tumesinine
9 0,45 ml Oranz 12 0,30 ml Tumesinine
10 0,50 ml Helesinine 13 0,33 ml Oranz
11 0,55 ml Helesinine 14 0,35 ml Oranz
12 0,60 ml Helesinine 15 0,38 ml Oranz
13 0,65 ml Helesinine 16 0,40 ml Oranz
14 0,70 ml Helesinine 17 0,43 ml Oranz
15 0,75 ml Roosa 18 0,45 ml Oranz
16 0,80 ml Roosa 19 0,48 ml Helesinine
17 0,85 ml Roosa 20 0,50 ml Helesinine
18 0,90 ml Roosa 25 0,63 ml Helesinine
19 0,95 ml Roosa 30 0,75 ml Roosa
20 1 ml Roosa 35 0,88 ml Roosa
25 0,50 ml Roheline 40 1 ml Roosa
30 0,60 ml Roheline 50 0,50 ml Roheline
35 0,70 ml Roheline 60 0,60 ml Roheline
40 0,80 ml Roheline 70 0,70 ml Roheline
80 0,80 ml Roheline
90 0,90 ml Roheline (x2)
100 1 ml Roheline (x2)
Soovitused siistimiseks
o Teil voib tekkida siistekohal reaktsioon. Lugege tihelepanelikult 16iku 4, et teada enne selle
ravimi kasutamist selle voimalikke kdrvaltoimeid.
. Regulaarsel siistimisel tuleb siistekohti vahetada, kasutades selleks erinevaid kehapiirkondi, et
vihendada vdimalikku valu ja érritust.
. Kdige sobivamad on siistimiskohad, kus naha all on rohkem rasvkude (reied, dlavarred

(deltalihased), kohu ja tuhara piirkond). Pidage oma sobivaimate siistimiskohtade osas ndu oma
arsti voi meditsiinidega.

Enne Strensiqi siistimist lugege tihelepanelikult Iéibi jairgmised juhised

. Iga viaal on ette ndhtud iihekordseks kasutamiseks ning selle korgi voib lébistada ainult {ihel
korral. Strensiqi lahus peab olema selge, kergelt veiklev voi veiklev, varvitu kuni kollakas ja
voib sisaldada véhesel méédral véikesi valgeid osakesi. Lahust ei tohi kasutada, kui see on vérvi
muutnud voi sisaldab tiikke v&i suuri osakesi; sel juhul tuleb votta uus viaal. Kasutamata
ravimpreparaat vOi jidtmematerjal tuleb hédvitada vastavalt kohalikele nouetele.
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Kui siistite ravimit ise, annab teie arst, apteeker voi meditsiinidde teile juhised, kuidas ravimit
ette valmistada ja siistida. Arge siistige seda ravimit ise, vélja arvatud, kui olete saanud
viljadppe ja te saate sellest protseduurist aru.

Kuidas Strensiqit siistida

1. samm. Strensigi annuse ettevalmistamine

1.

Peske hoolikalt kéed seebi ja veega.

2. Votke avamata Strensiqi viaal(id) 15 kuni 30 minutit enne siistimist kiilmkapist vélja, et vedelik

B

e

soojeneks toatemperatuurini. Arge soojendage Strensiqit muul viisil (nditeks drge soojendage
seda mikrolaineahjus ega kuumas vees). Pérast viaali(de) kiilmkapist véljavotmist tuleb Strensiq
dra kasutada mitte rohkem kui 3 tunni jooksul. (vt 16ik 5 ,,Kuidas Strensiqit séilitada“)
Eemaldage Strensiqi viaali(de)lt kaitsev kaas. Eemaldage kasutatavalt siistlalt kaitsev plastosa.
Kasutage alati kaitsvas plastosas sisalduvat uut siistalt.

. Paigaldage tiihjale siistlale suurema avaga ndel (nt 25 G) ja hoides kaitsekatet peal, liikake noel

alla ja keerake péripdeva siistlale, kuni see on kindlalt kinnitunud.
Eemaldage siistlandelalt kaitsekate. Jalgige, et te end ndelaga ei vigasta.
Tdmmake kolbi tagasi, et tdmmata siistlasse teie annusega vordne maht dhku.

2. samm. Strensiqi lahuse viljatdmbamine viaalist

1. Hoides siistalt ja viaali sisestage noel 1dbi
steriilse kummitihendi viaali.

2. Suruge kolb 16puni sisse Shu siistimiseks
viaali.

3. Poorake viaal ja siistal alaspidi. Noela
lahuses hoides tdmmake kolbi dige
annuse tdmbamiseks siistlasse.

4. Enne noela viaalist vdljatdmbamist
veenduge, et on vilja tdmmatud dige
kogus, ja kontrollige siistalt chumullide
sisaldumise suhtes. Kui siistlas on néha
mulle, hoidke siistalt noel iilespidi ja
koputage kergelt siistla kiiljele, kuni
mullid iiles tdusevad.
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5. Kui koik mullid on siistla iilaosas,
vajutage ettevaatlikult kolvile mullide
viljutamiseks siistlast tagasi viaali.

6. Pérast mullide eemaldamist kontrollige uuesti ravimi annust siistlas veendumaks, et olete vélja
tdmmanud 0ige annuse. Oige annuse saavutamiseks vajaliku tdieliku koguse saamiseks voib olla

vajalik kasutada mitut viaali.

3. samm. Noela paigaldamine siistlale siistimiseks

1. Tommake noel viaalist vilja. Pange iihe kdega kaitsekate tagasi, selleks asetage kaitsekate
tasasele pinnale, libistage noel kaitsekattesse, tdstke see iiles ja kinnitage kindlalt klopsuga,
kasutades ainult iiht katt.

2. [Eemaldage ettevaatlikult suurema avaga noel, surudes selle alla ja keerates seda vastupdeva.
Visake noel koos kaitsekattega oma teravate esemete konteinerisse.

3. Paigaldage tdidetud siistlale vdiksema avaga ndel (nt 27 voi 29 G) ja hoides kaitsekatet peal,
liikake ndela alla ja keerake see péripédeva siistlale, kuni see on kindlalt kinnitunud. Témmake
kate noelalt otse dra.

4. Hoidke siistalt noel iilespidi ja koputage sdrmega siistla silindrile Shumullide eemaldamiseks.

Kontrollige visuaalselt siistlas sisalduva koguse digsust.
Siisti maksimaalne maht ei tohi tiletada 1 ml. Kui see on suurem, tuleb teha mitu siisti eri kohtadesse.
Niitid olete valmis dige koguse siistimiseks.

4. samm. Strensigi siistimine

(deltalihased), tuharad). Joonisel on
I , halliga tdhistatud kodige sobivamad

' siistimispiirkonnad. Arst soovitab teile
N voimalikke siistekohti.

) . 1. Valige siistekoht (reis, koht, dlavars

MARKUS: irge kasutage piirkondi, milles
tunnete muhke, kdvu s6lmi voi valu; nende
avastamisel rddkige sellest oma arstile.

2. Pigistage valitud siistekoha nahk kergelt
poidla ja nimetissorme vahele.

3. Hoides siistalt kdes nagu pliiatsit voi
viskenoolt, sisestage noel iilestdstetud
nahasse 45° kuni 90° nurga all nahapinna
suhtes.

Patsientide puhul, kellel on véhe nahaalust
rasvkude vOi Shuke nahk, voib eelistatav olla 45°
nurk.
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4. Hoides nahka endiselt kinni, vajutage
ravimi 16puni sisse siistimiseks aeglaselt
ja tihtlaselt siistla kolvil.

5. Eemaldage ndel, vabastage nahavolt ja
hoidke vati- vdi marlitupsu mdne sekundi
jooksul kergelt siistekohal.

See aitab koe torkekoha sulgeda ja viltida
lekkeid. Arge hdodruge siistekohta pérast siisti.

Kui vajate teile méddratud annuseks teist siisti, votke veel iiks Strensiqi viaal ja korrake 1. kuni
4. sammu.

5. samm. Tarvikute kasutuselt korvaldamine

Koguge oma siistlad, viaalid ja ndel teravate esemete konteinerisse. Teie arst, apteeker voi
meditsiinidde annab teile ndu teravate esemete konteineri hankimiseks.

Kui te kasutate Strensiqit rohkem, kui ette ndhtud
Kui arvate, et teile on juhuslikult manustatud suurem Strensiqi annus kui ette ndhtud, p66rduge nou
kiisimiseks oma arsti poole.

Kui te unustate Strensiqit kasutada
Arge siistige kahekordset annust, kui annus jii eelmisel korral votmata, ja kiisige ndu oma arstilt.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

4. Voimalikud korvaltoimed
Nagu koik ravimid, v3ib ka see ravim pohjustada korvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.
Kui te ei ole allpool mérgitud korvaltoimete tihenduses kindel, paluge oma arstil neid endale selgitada.

Alfaasfotaasi saanud patsientidel tdheldatud koige raskemad kdrvaltoimed on olnud allergilised
reaktsioonid, muu hulgas ravi vajanud anafiilaksiataolised eluohtlikud allergilised reaktsioonid. Need
korvaltoimed on sagedased ja voivad tekkida kuni iihel inimesel kiimnest. Patsientidel, kellel avaldusid
mainitud rasked allergilised reaktsioonid, esines hingamisraskusi, limbumistunnet, iiveldust, turset
silmade timbruses ja peapOdritust. Reaktsioonid tekkisid paari minuti jooksul pérast alfaasfotaasi
kasutamist ja neid voib alfaasfotaasi kasutavatel patsientidel esineda rohkem kui aasta véltel. Kui teil
peaks tekkima moni neist siilmptomitest, lopetage Strensiqi kasutamine ja otsige viivitamatult
arstiabi.

Lisaks vdivad tekkida muud allergilised reaktsioonid (iilitundlikkusreaktsioonid), mille néhtude hulka
kuuluvad punetus (eriiteem), palavik (piireksia), 166ve, siigelus (kihelus), arrituvus, iiveldus,
oksendamine, valu, kiilmavirinad, suu tuimus (suu hiipesteesia), peavalu, ohetus, siidame kiire
l66gisagedus (tahhiikardia) ja koha. Neid kdrvaltoimeid esineb sageli. Kui teil peaks tekkima moni
neist siimptomitest, l1opetage Strensiqi kasutamine ja otsige viivitamatult arstiabi.
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Viga sage: v0ib esineda rohkem kui 1 inimesel 10st

reaktsioonid siistekohal ravimi siistimise ajal vdoi mone tunni jooksul pérast siistimist (mis vdivad
avalduda punetuse, varvimuutuste, kiheluse, valu, rasvakiihmudena voi rasvkoe kaona nahapinnal,
naha hiipopigmentatsioonina ja/vi tursena)

palavik

arrituvus

nahapunetus (eriiteem)

kie- ja jalavalu (valu jaisemetes)

verevalum

peavalu

Sage: voib esineda kuni 1 inimesel 10st
veninud nahk, naha varvimuutus

iiveldus

suu tuimus (suu hiipesteesia)

lihasvalu (miialgia)

arm

suurenenud kalduvus verevalumite tekkeks
kuumahood

nahainfektsioon siistekohal (tselluliit siistekohal)
vere kaltsiumisisalduse vihenemine (hiipokaltseemia)
neerukivid (nefrolitiaas)

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib likskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise
teatada riikliku teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Strensiqit séilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kolblikkusaega, mis on mirgitud karbil ja viaali etiketil pérast
Kolblik kuni / EXP. Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele paevale.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C).
Mitte lasta kiilmuda.
Hoida originaalpakendis. Hoida valguse eest kaitstult.

Pérast viaali avamist tuleb ravim kohe dra kasutada (maksimaalselt 3 tunni jooksul ja toatemperatuuril
vahemikus 23 °C...27 °C).

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

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Strensiq sisaldab

Toimeaine on alfaasfotaas. 1 ml lahust sisaldab 100 mg alfaasfotaasi.

Uks 0,8 ml lahustiviaal sisaldab 80 mg alfaasfotaasi (100 mg/ml).

Teised koostisosad on: naatriumkloriid, dinaatriumvesinikfosfaatheptahiidraat,
naatriumdiveisnikfosfaatmonohiidraat, siistevesi
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Kuidas Strensiq viilja nieb ja pakendi sisu

Strensiqit turustatakse selge, kergelt veikleva voi veikleva, véarvitu kuni kollaka siistevesilahusena
viaalides, mis sisaldavad 0,8 ml lahust. Voib sisaldada vdhesel méiral véikesi poollébipaistvaid voi
valgeid osakesi.

Pakendis on 1 v6i 12 viaali.
Kdik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.

Miiiigiloa hoidja

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

Tootja

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

lirimaa

Infoleht on viimati uuendatud

Ravim on saanud miiiigiloa erandlikel asjaoludel.

See tihendab, et harvaesineva haiguse tdttu ei ole olnud vdimalik saada selle ravimi kohta tdielikku
teavet. Euroopa Ravimiamet vaatab igal aastal 1dbi ravimi kohta saadud kogu uue teabe ja vajadusel
ajakohastatakse seda infolehte.

Muud teabeallikad

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