VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. I kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna a4 aukaverkanir.

1. HEITI LYFS

Strensiq 40 mg/ml stungulyf, lausn
Strensiq 100 mg/ml stungulyf, lausn

2.  INNIHALDSLYSING

Strensig 40 mg/ml stungulyf, lausn

Hver ml af lausn inniheldur 40 mg af asfotasa alfa*.

Hvert hettuglas inniheldur 0,3 ml af lausn og 12 mg af asfétasa alfa (40 mg/ml).
Hvert hettuglas inniheldur 0,45 ml af lausn og 18 mg af asfotasa alfa (40 mg/ml).
Hvert hettuglas inniheldur 0,7 ml af lausn og 28 mg af asfotasa alfa (40 mg/ml).
Hvert hettuglas inniheldur 1,0 ml af lausn og 40 mg af asfétasa alfa (40 mg/ml).

Strensig 100 mg/ml stungulyf, lausn

Hver ml af lausn inniheldur 100 mg af asfétasa alfa*.
Hvert hettuglas inniheldur 0,8 ml af lausn og 80 mg af asfotasa alfa (100 mg/ml).
*framleitt med DNA radbrigdaerfoataekni i spendyrafrumuraekt ur eggjastokkum kinverskra hamstra.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf, lausn (stungulyf).

Teer, litillega opallysandi eda opallysandi, litlaus eda gulleit vatnslausn med pH 7,4. Nokkrar litlar
gegnsajar eda hvitar agnir geta verio til stadar.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Strensiq er &tlad til ensimuppbdtarmedferdar til langs tima fyrir sjuklinga sem eru med
blodfosfatasaskort fra barnsaldri (e. paediatric onset) til medferdar vid ahrifum sjikdomsins & bein (sja
kafla 5.1).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Upphaf medferdar skal vera { hondum leeknis med reynslu af medhondlun sjuklinga med efnaskipta-
eda beinsjukdoma.

Skammtar

Raolagdur skammtur af asfotasa alfa er 2 mg/kg likamspyngdar gefinn undir hud prisvar sinnum i viku
eda 1 mg/kg likamspyngdar gefinn undir hiid sex sinnum i viku.
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Radlagdur hamarksskammtur af asfotasa alfa er 6 mg/kg/viku (sja kafla 5.1).

Sja nanari upplysingar i skammtatéflunni hér 4 eftir.

Ef inndzling er 3 sinnum i viku Ef inndzeling er 6 sinnum i viku
Likams- Steerd Steero
pyngd Skam.mtur Riammial il hettuglass Skam.mtur Rimmal til hettuglass
(kg) . tll. inndeelingar sem not.a skal . tll. inndalingar sem not.a
inndzlingar fyrir inndzlingar skal fyrir
inndzelingu inndzelingu
3 6 mg 0,15 ml 0,3 ml
4 8 mg 0,20 ml 0,3 ml
5 10 mg 0,25 ml 0,3 ml
6 12 mg 0,30 ml 0,3 ml 6 mg 0,15 ml 0,3 ml
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 0,3 ml
9 18 mg 0,45 ml 0,45 ml 9 mg 0,23 ml 0,3 ml
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 0,3 ml
12 24 mg 0,60 ml 0,7 ml 12 mg 0,30 ml 0,3 ml
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 1 ml 15 mg 0,38 ml 0,45 ml
16 32 mg 0,80 ml 1 ml 16 mg 0,40 ml 0,45 ml
17 34 mg 0,85 ml 1 ml 17 mg 0,43 ml 0,45 ml
18 36 mg 0,90 ml 1 ml 18 mg 0,45 ml 0,45 ml
19 38 mg 0,95 ml 1 ml 19 mg 0,48 ml 0,7 ml
20 40 mg 1,00 ml 1 ml 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 1 ml
35 70 mg 0,70 ml 0,8 ml 35 mg 0,88 ml 1 ml
40 80 mg 0,80 ml 0,8 ml 40 mg 1,00 ml 1 ml
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)
Ef skammtur gleymist

Ef skammtur af asfotasa alfa gleymist 4 ekki ad deela inn tvofoldum skammti til ad baeta upp skammt

sem gleymst hefur ad nota.




Sérstakir hopar

Fullordnir sjuklingar

Lyfjahvorf, lythrif og 6ryggi asfotasa alfa hefur verid rannsakad hja sjuklingum > 18 ara med
blodfosfatasaskort. Ekki er porf 4 adlogun skammta hja fulloronum sjuklingum med blodfosfatasaskort
fra barnsaldri (sja kafla 5.1 og 5.2).

Aldradir
Verkun og oryggi asfotasa alfa hja 6ldrudum sjuklingum hefur ekki verid stadfest og ekki er hegt ad
rddleggja sérstaka skammtadatlun fyrir pessa sjuklinga.

Skert nyrnastarfsemi
Verkun og Oryggi asfotasa alfa hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi hefur ekki verid metid og
ekki er haegt ad radleggja sérstaka skammta fyrir pessa sjuklinga.

Skert lifrarstarfsemi
Verkun og oryggi asfotasa alfa hjé sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi hefur ekki verid metid og
ekki er hagt ad radleggja sérstaka skammta fyrir pessa sjuklinga.

Lyfjagjof

Strensiq er eingdngu til notkunar undir hud. bad er ekki @tlad til notkunar i blaed eda 1 vodva.
Hémarksrammal lyfs 1 hverri inndaelingu ma ekki vera meira en 1 ml. Ef gefa parf meira en 1 ml ma
gefa fleiri en eina inndlingu 4 sama tima.

Nota skal daudhreinsadar einnota sprautur og nalar til inndeelingar. Sprauturnar eiga ad taka nagilega
litid rammal til pess ad hagt sé ad draga avisadan skammt af lyfinu ar hettuglasinu upp i paer med
nokkurri ndkvemni.

Skipta skal um stungustadi og fylgjast vel med einkennum um moguleg viobrogo a stungustad (sja
kafla 4.4).

Eingdngu sjuklingar sem hafa fengid videigandi pjalfun i gjof lyfsins geta gefid sér lyfid med
inndeaelingu sjalfir.
Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um medhondlun lyfsins fyrir gjof.

4.3 Frabendingar

Efum er a0 reda 6vidradanlegt, alvarlegt eda lifshattulegt ofnaemi fyrir virka efninu eda ofnaemi fyrir
einhverju hjalparefnanna (sja kafla 4.4).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffraedilegra lyfja skal heiti og lotuntimer lyfsins sem gefid er vera skrad
med skyrum heetti.

Ofhaemi

Greint hefur verid fra ofnemisvidbrogoum, par & medal einkennum bradaofnaemis, hja sjuklingum
sem fa medferd med asfotasa alfa (sja kafla 4.8). Pessi einkenni voru medal annars éndunarerfidleikar,
kofnunartilfinning, bjigur 1 kringum augu og sundl. bessi einkenni hafa komid fram innan nokkurra
minutna fra pvi ad asfotasi alfa er gefinn undir hud og geta komid fram hja sjuklingum sem hafa
fengid medferd i meira en 1 4r. Onnur ofnaemisvidbrogd voru medal annars uppkdst, 6gledi, hiti,
hoéfudverkur, andlitsrodi, pirringur, hrollur, hérundsrodi, utbrot, kladi og minnkad snertiskyn i munni.
Ef pessi vidbrogo eiga sér stad er melt med pvi ad hetta medferd samstundis og hefja videigandi
leeknismeodferd. Veita skal bradamedferd samkvaemt gildandi leknisfredilegum stodlum.



Hafa skal i huga ahettu og avinning af pvi ad reyna ad gefa einstaklingum sem fengio hafa alvarleg
ofnamisvidbrogo asfotasa alfa a ny, einnig skal taka tillit til annarra patta sem gaetu aukid haettu a
ofnemisvidbrogdum, svo sem virkrar sykingar og/eda notkun syklalyfja. Ef akvedid er ad gefa lyfio a
ny skal lyfjagjofin fara fram undir eftirliti leknis og thuga metti ad gefa videigandi lyfjaforgjof.
Fylgjast skal med sjuklingnum med tilliti til endurtekinna einkenna um alvarleg ofnemisvidbrogo.

Meoferdarlaeknir skyldi meta porf & aframhaldandi eftirliti vio sidari lyfjagjafir og porf a
bradameodferd i heimahusi.

Efum er a0 reda 6vidradanlegt, alvarlegt eda hugsanlega lifshettulegt ofnaemi er slikt frabending fyrir
ad reyna aftur ad gefa lyfid (sja kafla 4.3).

Vidbrogd vid inndelingu

Gjof asfotasa alfa getur leitt til stadbundinna vidbragda a stungustad (m.a. en ekki takmarkao vio, eru:
rodi, utbrot, litabreyting, kladi, verkur, bdla, hntitur og ryrnun) sem eru skilgreind sem hvada tengd
aukaverkun sem er, sem & sér stad medan a inndelingu stendur eda a inndelingardegi (sja kafla 4.8).
Neagt getur ad skipta um stungustad til ad lagmarka pessi vidbrogo.

Stodva skal medferd med Strensiq hja hverjum peim sjuklingi sem synir veruleg vidbrégd vid
inndeelingu og veita skal videigandi laknismedferd.

Fitukyrkingur

Tilkynnt hefur verid um stadbundinn fitukyrking, p.m.t. fituryrnun og fituaukningu 4 stungustédum
eftir marga manudi hja sjuklingum 4 medferd med asfotasa alfa i kliniskum rannséknum (sja

kafla 4.8). Sjuklingum er radlagt ad nota videigandi adferd vid inndelingu og skipta um stungustadi
(sja kafla 4.2).

Kupusamvoxtur

{ kliniskum rannséknum 4 asfotasa alfa hafa aukaverkanir vegna kiipusamvaxtar (dsamt haekkun
innanktipuprystings), p.m.t. versnun a kiipusamvexti sem fyrir var og tilvik af Arnold-Chiari
vanskopun, verid tilkynntar hja sjiklingum < 5 ara med blodfosfatasaskort. Fyrirliggjandi upplysingar
eru 6fullneegjandi til ad stadfesta orsakasamhengi milli utsetningar fyrir Strensiq og versnunar
ktpusamvaxtar. Kiipusamvoxtur sem birtingarmynd blodfosfatasaskorts er skradur i birtum greinum
og atti sér stad hja 61,3% sjuklinga & timabilinu fra faedingu fram ad 5 ara aldri i rannsdkn 4
omedhondludum sjuklingum med blédfosfatasaskort fra ungbarnsaldri (e. infantile onset).
Kupusamvoxtur getur leitt til haekkads innankupuprystings. Mzlt er med reglulegu eftirliti (p.m.t.
augnspeglun m.t.t. einkenna um doppubjug) og tafarlausri meoferd ef um hakkadan
innankipuprysting er ad reda hja sjuklingum med bloofosfatasaskort sem eru yngri en 5 ara.

Stadvillt kolkun

{ kliniskum rannsdknum 4 asfotasa alfa hefur verid greint fra kolkun i augum (augnslimhid og
hornhimnu) og nyrnakélkun hja sjuklingum med blédfosfatasaskort. Fyrirliggjandi upplysingar eru
ofullnaegjandi til ad stadfesta orsakasamhengi milli utsetningar fyrir asfétasa alfa og stadvilltrar
kolkunar. Koélkun 1 augum (augnslimhud og hornhimnu) og nyrnakoélkun eru skrad i birtum greinum
sem birtingarmynd blodfosfatasaskorts. Nyrnakolkun kom fyrir hja 51,6% sjuklinga & timabilinu fra
faedingu fram ad 5 ara aldri 1 rannsokn 4 6medhondludum sjuklingum med blodfosfatasaskort fra
ungbarnsaldri. Malt er med augnskodun og 6mskodun nyrna i upphafi og reglulega eftir pad hja
sjuklingum med blodfosfatasaskort.

Kalkkirtlahormén i sermi og kalsium

béttni kalkkirtlahormons 1 sermi getur aukist hja sjuklingum med blodfosfatasaskort sem fa asfotasa
alfa og er pad mest aberandi a fyrstu 12 vikum medferdarinnar. Malt er med pvi ad haft sé eftirlit med



kalkkirtlahormoni og kalsium i sermi hja sjuklingum sem fa medferd med asfotasa alfa. borf getur
verid a uppbotarmedferd med kalsium og D-vitamini til inntoku. Sja kafla 5.1.

Ohofleg byngdaraukning

Sjuklingar geetu pyngst 6hoflega mikid. Malt er med eftirliti med mataraedi.

Hjalparefni

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol af natrium (23 mg) i hverju hettuglasi, p.e.a.s. er sem neest
natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir 4 milliverkunum asfotasa alfa. Med tilliti til byggingar pess
og lyfjahvarfa er oliklegt a0 asfotasi alfa hafi ahrif 4 umbrot sem tengjast sytokromi P-450.

Asfotasi alfa inniheldur hvetjandi hneppi (e. catalytic domain) af vefjadsérteekum alkaliskum
fosfatasa. Gjof asfotasa alfa truflar hefobundnar maelingar a alkaliskum fosfatasa i sermi &
rannsdknastofum sjukrahusa sem leidir til pess ad malingar 4 virkni alkalisks fosfatasa i sermi syna
morg pusund einingar 1 hverjum litra. Nidurstoour maelinga & virkni asfotasa alfa ma ekki talka 4 sama
hatt og virkni alkalisks fosfatasa i sermi, vegna mismunar 4 ensimeiginleikum.

Alkaliskur fosfatasi (ALP) er notadur sem greiningarefni { morgum préfunum 4 rannsoknarstofum. Ef
asfotasi alfa er til stadar i kliniskum rannsoknarstofusynum, kann ad vera tilkynnt um 6edlileg gildi.

Medferdarleknirinn atti ad tilkynna rannséknarstofunni ad sjuklingurinn s€¢ medhondladur med
lyfjum sem hafa ahrif & ALP-gildi. lhuga ma adrar profanir (p.e. par sem ekki er notad ALP-tengt
visikerfi (reporter system)) hja sjuklingum sem medhondladir eru med Strensiq.

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Ekki liggja fyrir negjanlegar upplysingar um notkun asfétasa alfa & medgongu.

Eftir ad ungafullum misum var gefid lyfid undir htid i endurteknum skommtum 4 leekningalegu bili
(> 0,5 mg/kg), var péttni asfotasa alfa i fostrum melanleg vio alla skammta sem préfadir voru, sem
bendir til pess ad asfotasi alfa fari yfir fylgju. Fyrirliggjandi upplysingar ur dyrarannséknum nagja
ekki til ad segja fyrir um eiturverkanir a @&xlun (sja kafla 5.3). Asfotasi alfa er hvorki atladur til
notkunar 4 medgongu né handa konum & barneignaraldri sem ekki nota getnadarvarnir.

Brjostagjof

Ekki liggja fyrir neegjanlegar upplysingar um utskilnad asfétasa alfa i brjostamjolk. Ekki er hagt ad
utiloka heettu fyrir born sem eru 4 brjosti.

Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og avinning medferdar fyrir konuna og dkveda a

grundvelli matsins hvort heetta eigi brjostagjof eda haetta/stodva timabundid medferd med asfotasa
alfa.

Fri6semi

Gerdar voru forkliniskar rannsoknir a frjésemi og syndu peer ekkert sem bendir til dhrifa & frjosemi eda
proska fosturvisis/fosturs (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 hafni til aksturs og notkunar véla

Strensiq hefur engin eda overuleg ahrif & hafni til aksturs og notkunar véla.



4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 upplysingum um Oryggi

Stodgogn um oOryggi endurspegla ttsetningu hja 112 sjuklingum med blodfosfatasaskort sem kom
fram vid faedingu/4 ungbarnsaldri (n=89), & barnsaldri (n=22), 4 fullordinsaldri (n=1) (aldur vid
inntdku i rannsoknina var allt fra 1 degi til 66,5 ar) sem fengu medferd med asfotasa alfa og var
timalengd medferdar 4 bilinu 1 dagur til 391,9 vikur [7,5 ar]). Algengustu aukaverkanirnar sem fram
komu voru vidbrogd 4 stungustad (74%). Tilkynnt hefur verid um nokkur tilvik ofneemis-
/bradaofnamislikra vidbragoa.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir af asfotasa alfa eru taldar upp samkvemt flokkun eftir liffeerum og stadalheitum
samkvaemt MedDRA skilgreiningu a tidni me0 eftirfarandi heetti: Mjog algengar (=1/10), algengar
(=21/100 til <1/10), sjaldgeefar (=1/1.000 til <1/100), mjog sjaldgefar (=1/10.000 til <1/1.000), koma
orsjaldan fyrir (<1/10.000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad datla tidni Ut fra fyrirliggjandi gognum).
Innan tioniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1: Aukaverkanir skradar i kliniskum rannséknum hja sjuklingum med blodfosfatasaskort

Flokkun eftir lifferum Tioniflokkun Aukaverkun
Sykingar af voldum sykla og Algengar Huodbedsbolga a stungustad
snikjudyra
Bl060 og eitlar Algengar Aukin tilhneiging til ad f4 mar
Onamiskerfi Algengar Brédaofnemislik vidbrogo
Ofnami’
Efnaskipti og naering Algengar Blodkalsiumlekkun
Taugakerfi Mjog algengar Hofuoverkur
Adar Algengar Hitakof
Meltingarfzeri Algengar Minnkad snertiskyn i munni
Ogledi
Hud og undirhud Mjog algengar Rodi
Algengar Litabreytingar i hud
Huokvilli (hudslit)
Stookerfi og bandvefur Mjog algengar Verkur i Gtlim
Algengar Voovaverkir
Nyru og pvagfeeri Algengar Nyrnasteinar
Almennar aukaverkanir og Mjog algengar Vidbrogd 4 stungustad’
aukaverkanir 4 ikomustad Sotthiti
Pirringur
Algengar Kuldahrollur
Averkar, eitranir og fylgikvillar Mjog algengar Mar
adgerdar =
Algengar Or

I Stadalheiti sem teljast viobrégo a stungustad eru talin upp i kaflanum hér a eftir
> Stadalheiti sem teljast oficemisviobrégd eru talin upp i kaflanum hér a eftir




Lysing 4 voldum aukaverkunum

Viobrogd a stungustad

Vidbrogo a stungustad (p.m.t. ryrun, graftarkyli, rodi, litabreytingar, verkur, kladi, drafna, proti, mar,
marblettur, fitukyrkingur (fituryrnun eda fituaukning), herslismyndun, vidbrogd, hnutur, ttbrot, béla,
margull, bolga, ofsakladi, kdlkun, hiti, bleding, htidbedsbolga, or, pykkildi, lyf for utan adar, flognun
og bloorur a stungustad) eru algengustu aukaverkanirnar sem komu fram hja um pad bil 74%
sjuklinganna i kliniskum rannsoknum. Flest viobrogd a stungustad voru vag og gengu til baka af
sjalfu sér og meirihlutinn (> 99%) var tilkynntur sem aukaverkun sem ekki var alvarleg. Vid kliniska
notkun, hja meirihluta sjuklinga sem fengu vidbrogd a stungustad, komu pau fyrir 1 fyrsta skipti &
fyrstu 12 vikum medferdar med asfotasa alfa og sumir sjiklingar héldu afram ad fa vidbrogd 1 eitt ar
eda lengur eftir ad peir byrjudu ad fa skammta af asfétasa alfa.

Einn sjuklingur haetti i rannsokninni vegna ofneéemis 4 stungustad.

Ofncemi

Ofnaemisviobrogd eru m.a. hrundsrodi/rodi, sotthiti/hiti, utbrot, kladi, pirringur, 6gledi, uppkdst,
verkur, stifni/hrollur, minnkad snertiskyn i munni, h6fudverkur, andlitsrodi, hradtaktur, hosti og
einkenni og teikn sem samra@mast bradaofnaemi (sja kafla 4.4). Einnig hefur verid tilkynnt um nokkur
tilvik ofnaemis/bradaofnemislikra viobragda og tengdust pau einkennum svo sem dndunarerfidleikum,
koéfnunartilfinningu, bjug umhverfis augu og sundli.
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Oncemismyndun

Onamismyndun er moguleg. Medal 109 sjuklinga med blodfosfatasaskort sem teknir voru inn i
klinisku rannsoknirnar og sem upplysingar um métefni liggja fyrir um eftir ad rannsdknirnar hofust,
voru 97/109 (89,0%) jakveedir fyrir motefnum gegn lyfinu 4 einhverjum timapunkti, eftir ad hafa
byrjad 4 medferd med Strensiq. Hja 55 (56,7%) af pessum 97 sjuklingum voru hlutleysandi motefni
einnig til stadar & einhverjum timapunkti eftir upphaf medferdar. Motefnasvorun (med eda an
hlutleysandi métefna) var breytileg 4 hverjum tima. { kliniskum rannséknum hefur ekki verid synt
fram 4 a0 motefnamyndun hafi ahrif 4 kliniska verkun eda 6ryggi (sja kafla 5.2). Upplysingar um
tilvik eftir markadssetningu benda til pess ad moétefnamyndun geti haft ahrif 4 kliniska verkun.

{ kliniskum rannséknum kom ekkert akvedid mynstur aukaverkana fram m.t.t. pess hvort métefni vaeru
til stadar. Sumir sjuklingar sem stadfest hefur verio ad séu jakvadir fyrir motefnum gegn lyfinu, syndu
viobrogo a stungustad og/eda ofnaemi. Hins vegar var ekkert akvedid mynstur i tidni pessara
aukaverkana yfir tima, & milli pess pegar moétefni gegn lyfinu voru stundum jakvaed og pess pegar
motefni gegn lyfinu voru alltaf neikvaed.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Takmorkud reynsla er af ofskdmmtun asfotasa alfa. Hamarksskammtur af asfotasa alfa sem notadur
var i kliniskum rannséknum er 28 mg/kg/viku. Engar skammtatengdar eiturverkanir eda breytingar a
upplysingum um 6ryggi hafa komio fram i kliniskum rannséknum. bvi hafa mork ofskommtunar ekki
verid akvordud. Sja leidbeiningar um medferd aukaverkana i kafla 4.4 og 4.8.



5. LYFJAFRZAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onnur meltingarfzera- og efnaskiptalyf, ensim, ATC-flokkur: A16AB13
Asfotasi alfa er radbrigda vefjadsértaekt alkalisks fosfatasa-Fc-deca-aspartat manna samrunaprétein
sem er tjad af frumum framleiddum 0r eggjastokkafrumulinu ur kinverskum homstrum. Asfétasi alfa
er leysanlegt glykoprotein sem samanstendur af tveimur nakvaemlega eins fjolpeptidakedjum, sem
hvor um sig er gerd ur 726 amindésyrum sem gerdar eru ur (i) hvetjandi 1éni vefjadsértaeks manna

alkalisks fosfatasa, (ii) manna 6nemisglobulin G1 Fc 1éni og (iii) deca-aspartat peptid 1éni.

Bloofosfatasaskortur

Bloofosfatasaskortur er mjog sjaldgeefur, alvarlegur erfoafredilegur sjikdomur sem getur verid
banvaenn, sem orsakast af stokkbreytingu(m) og veldur 6starthaefni i genakodun vefjadsértaeks
alkalisks fosfatasa. Birtingarmynd bl6dfosfatasaskorts i beinum er margskonar, p.m.t. beinkrém /
beinmeyra, breytingar & efnaskiptum kalsiums og fosfats, vaxtarskerding og skert hreyfigeta, ahrif a
O6ndun pannig ad veita purfi 6ndunarhjalp og krampar sem svara gjof Be-vitamins.

Verkunarhattur

Asfotasi alfa, radbrigda vefjaosértaekt alkalisks fosfatasa-Fc-deca-aspartat manna samrunaprétein med
ensimvirkni, 6rvar steinefnautfellingar i beinagrind sjuklinga med blodfosfatasaskort.

Verkun og Oryggi

Rannsdékn ENB-006-09/ENB-008-10

Rannsékn ENB-006-09/ENB-008-10 var opin, slembir6dud rannsokn. Prettan sjuklingar voru teknir
inn 1 rannsoknina, 12 sjiklingar luku rannsékninni og 1 sjuklingur heetti (hann heetti snemma i
rannsokninni vegna fyrirfram aatladrar skurdadgerdar & hryggskekkju). begar rannsokninni lauk var
midgildi timalengdar medferdar sem sjuklingarnir h6fdu fengid 76 manudir (6,3 ar) (1 til 79 manudir).
Hja 5 sjuklingum komu einkenni blédfosfatasaskorts fram fyrir 6 manada aldur og hja 8 sjuklingum
eftir 6 manada aldur. Aldur vid inngéngu i rannsoknina var & bilinu 6 til 12 ar og pegar rannsokninni
lauk var hann a bilinu 10 til 18 ar en 9 sjuklingar n&du aldri a bilinu 13 til 17 4ra medan 4 rannsokninni
stod.

{ rannsokninni eru notud eldri gogn til samanburdar (e. historical controls) fra somu setrum og
sjuklingarnir sem fengu asfotasa alfa og h6fou fengid svipada kliniska medhondlun.

Ahrif asfotasa alfa a utlit & rontgenmynd

bjalfadir geislafredingar 16gdu mat a rontgenmyndir af ulnlidum og hnjam sjuklinga, fyrir og eftir ad
rannsoknin hofst, med tilliti til eftirfarandi einkenna: greinilegrar vikkunar vaxtarlinu, breikkunar &
beinfal, 6reglulegrar 16gunar utlina beinmyndunar, geislahleypni beinfals, kélkunar 4 métum
vaxtarlina og beinskafts, beinryrdar, ,,poppkorns-kélkunar® 4 métum vaxtarlina og beinskafts,
urkdlkunar fjarleegra vaxtarlina, pverlegra lina geislahleypni & motum beinskafts og brjosks og tungna
af geislahleypni. Breytingar &4 rontgenmyndum fra upphafi rannséknar voru sidan metnar samkvaemt
RGI-C malikvardanum (e. Radiographic Global Impression of Change scale) 4 eftirfarandi hatt:
-3=veruleg versnun, -2=midlungmikil versnun, -1=lagmarksversnun, O=engin breyting,
+1=lagmarksbati, +2=umtalsverdur bati, +3=nanast algjor eda algjor bati. Meirihluti sjuklinganna sem
fengu asfotasa alfa feerdust upp i +2 og +3 4 fyrstu 6 manudum utsetningar fyrir lyfinu og pad viohélst
med aframhaldandi medferd. Eldri samanburdargdgn syndu ekki breytingu med timanum.

Vefiasyni ur beini

Tetrasyklin til beinmerkingar var gefid i tveimur 3 daga lotum (med 14 daga millibili) adur en
vefjasyni voru tekin Ur beini. Vefjasyni voru tekin ir mjadmarkambi med stadladri adfero.
Vefjafraedileg greining a vefjasynum var gerd med ,,Osteomesure® hugbunadi (Osteometrics, i



Bandarikjunum). Notkun fraediheita, tdkna og eininga var samkvemt leidbeiningum ,,the American

Society for Bone and Mineral Resarch®. Af hopnum sem patt tok samkvamt rannsoknaraatluninni

(par sem undanskildir voru peir sjuklingar sem fengu D-vitamin til inntdku, a timabilinu fra upphafi

rannsoknarinnar ad 24. viku), gengust 10 sjuklingar undir vefjasynatéku ur mjadmarkambi fyrir og

eftir ad peir fengu asfotasa alfa:

- bykkt brjosks (e. osteoid) var ad medaltali (stadalfravik) 12,8 (3,5) um i upphafi rannsoknar og
9,5 (5,1) um i 24. viku

- Rummal brjosks/beins var ad medaltali (stadalfravik) 11,8 (5,9)% i upphafi rannsoknar og 8,6
(7,2)% 1 24. viku

- Timi fram ad steinefnautfellingu var ad medaltali (stadalfravik) 93 (70) dagar 1 upphafi
rannsoknar og 119 (225) dagar i 24. viku.

Voxtur

Heeo, pyngd og ummal héfuds voru merkt inn 4 vaxtarlinurit (linurit med r60 hundradshluta sem syna
dreifingu) sem eru faanleg hja ,,the Centers for Disease Control and Prevention* i Bandarikjunum.
bessar vidmidunarupplysingar voru fengnar hja demigerdum hopi heilbrigdra barna og eru ekki
sérteekar fyrir born sem hafa sérstakar parfir fyrir heilbrigdispjonustu, en hafa verid notadar pegar
vaxtarlinurit fyrir born med blodfosfatasaskort eru ekki fyrir hendi.

Af peim sjuklingum sem fengu asfétasa alfa nadu 11 af 13 sjuklingum greinilegri uppbotaraukningu a
hadarvexti og var pad vidvarandi aukning eins og sja ma 4 pvi ad peir fardust med timanum upp i
heerri hundradshluta 4 vaxtarlinuritunum (e. CDC growth charts). Hins vegar kom ekki fram greinileg
uppbotaraukning a haedarvexti hja 1 af 13 sjuklingum og hja 1 sjuklingi voru ekki naegar upplysingar
til a0 haegt veeri ad leggja mat a paer. Framfarir samkvamt stigum Tanners virtust videigandi.

A pvi timabili sem athuganir voru gerdar 4 ségulegum samanburdarhopi nadi 1 af 16 sjuklingum
greinilegri uppbdtaraukningu 4 hadarvexti, engin greinileg uppbdtaraukning a haedarvexti kom fram
hja 12 af 16 sjuklingum og upplysingar voru 6fullnegjandi hja 3 af 16 sjuklingum.

Sumir sjuklingar purftu D-vitamin uppboétarmedferd til inntoku medan & rannsékninni stod (sja

kafla 4.4 og 4.8).

Rannsokn ENB-002-08/ENB-003-08

Rannsokn ENB-002-08/ENB-003-08 var opin, 6slembirédud rannsokn, an samanburdarhdps. Alls
voru 11 sjuklingar teknir inn i upphaflegu rannsdknina og 10 sjuklingar héldu afram i
framhaldsrannsoknina og par af luku 9 sjuklingar framhaldsrannsokninni. Pegar rannsokninni lauk
h6fou sjuklingar fengio ad midgildi 79 manada (6,6 ara) medferd (1 til > 84 manudir). Blodfosfatasa-
skortur kom fram fyrir 6 manada aldur hja 6llum sjuklingum. Aldur vid upphaf medferdar i
rannsokninni var 4 bilinu 0,5 til 35 manudir.

{ hépnum sem var greindur ad fullu fengu 7 af 11 sjuklingum +2 stig & RGI-C mealikvardanum i

24. viku samanborid vid myndgreiningu vio upphaf rannsdknarinnar. Bati 4 alvarleika beinkramar
hélst 1 ad minnsta kosti 72 manudi af eftirfylgnimedferd (p.m.t. i a0 minnsta kosti 84 manudi hja

4 sjuklingum), samkveemt RGI-C stigum.

Greinileg uppbotaraukning 4 haedarvexti kom fram hja 5 af 11 einstaklingum. Vid sidustu malingu
(n=10,9 sem h6fou fengid ad minnsta kosti 72 manudi af medferd) var midgildi bata samkvaemt
Z-gildi fra upphafi 1,93 fyrir lengd/haed og 2,43 fyrir pyngd. Sveiflur i heedarvexti voru greinilegar og
getu endurspeglad alvarlegri sjukdom og heerri tidni sjukleika hja pessum yngri sjuklingum.

Rannsdékn ENB-010-10

Rannsokn ENB-010-10 var opin samanburdarrannsokn sem gerd var hja 69 sjuklingum, 4 aldrinum

1 dags til 72 manada med bléofosfatasaskort sem kom fram vid fadingu/a ungbarnsaldri. Medalaldur
vid upphaf einkenna var 1,49 manudir. Sjuklingar fengu 6 mg/kg 4 viku af STRENSIQ fyrstu

4 vikurnar. Allir sjuklingarnir byrjudu i rannsokninni a asfotasa alfa skammti sem var 6 mg/kg 4 viku.
Skammturinn af asf6tasa alfa var aukinn hja 11 sjuklingum medan a rannsokninni st6d. Hja 9 af
pessum 11 sjuklingum var skammturinn sérstaklega aukinn til ad baeta kliniska svorun. Prjatiu og atta
sjuklingar fengu medferd 1 ad minnsta kosti 2 ar (24 manudi) og 6 sjuklingar hafa fengid medferd i ad
minnsta kosti 5 ar (60 manudi).
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i 48. viku nadu 50/69 (72,5%) i hopnum sem var greindur ad fullu RGI-C stigi > 2, sem var skilgreint
sem svoOrun. Bati samkvamt midgildi RGI-C vidhélst 4 medan medferd var veitt, sem var a bilinu 0,9
til 302,3 vikur, jafnvel pott feerri sjiklingum hafi verio fylgt eftir ad lokinni 96. viku og <8 sjiklingum
a0 lokinni 192. viku).

Hed, pyngd og ummal h6fuds voru sett inn 4 vaxtarlinurit (r60 prosentulinurita sem syna dreifingu)
sem eru faanleg hja CDC (Centers for Disease Control and Prevention) i Bandarikjunum. Alls syndu
24/69 (35%) sjuklinga greinilega haedarvaxtaraukningu og 32/69 (46%) sjuklinga syndu greinilega
hadarvaxtaraukningu eins og sést a breytingu yfir tima i harri prosentu 4 CDC vaxtarlinuritum. Alls
syndu 40/69 sjuklingar enga greinilega haedarvaxtaraukningu og 32/69 sjuklingar syndu enga
greinilega pyngdaraukningu. Hjé 4 sjuklingum lagu ekki fyrir naegar upplysingar til ad haegt veri ad
meta pa og einn sjukling var ekki haegt ad meta af oryggi.

Rannsokn ENB-009-10

Rannsokn ENB-009-10 var opin, slembir6dud rannsokn. Sjiklingunum var slembiradad i
medferdarhop fyrir fyrsta medferdartimabilio. Nitjan sjuklingar voru teknir inn i rannsoknina,

14 sjuklingar luku rannsdkninni og 5 sjuklingar hettu i rannsdkninni. Pegar rannsokninni lauk var
midgildi timalengdar medferdar sem sjuklingarnir h6fou fengid yfir 60 manudir (24 til 68 manudir).
Bloofosfatasaskortur kom fram fyrir 6 manada aldur hja 4 sjuklingum, 4 timabilinu 6 méanada til 17 ara
hja 14 sjuklingum og eftir 18 4ra aldur hja einum sjuklingi. Aldur vid inngdngu i rannsoknina var a
bilinu 13 til 66 ar og vid lok rannsoknarinnar var hann & bilinu 17 til 72 ara.

Engin greinileg ha&darvaxtaraukning kom fram hja sjuklingum a unglingsaldri (og fullordnum

sjuklingum) 1 pessari rannsokn.

Sjuklingarnir gengust undir vefjasynatdku ur mjadmarkambi annadhvort af pvi ad peir voru i

samanburdarhopi eda fyrir og eftir ad peir voru utsettir fyrir asfotasa alfa:

- Samanburdarhopur, hefdbundin medferd (5 sjuklingar sem haegt var ad meta): timi fram ad
steinefnautfellingu var a0 medaltali (stadalfravik) 226 (248) dagar i upphafi rannséknar og 304
(211) dagar i 24. viku

- Asfotasa alfa hopur sem fékk 0,3 mg/kg/solarhring (4 sjuklingar sem haegt var ad meta): timi
fram ad steinefnautfellingu var ad medaltali (stadalfravik) 1236 (1468) dagar i upphafi
rannsOknar og 328 (200) dagar 1 48. viku

- Asfotasa alfa hopur sem fékk 0,5 mg/kg/solarhring (5 sjuklingar sem haegt var a0 meta): timi
fram a0 steinefnautfellingu var ad medaltali (stadalfravik) 257 (146) dagar i upphafi rannséknar
og 130 (142) dagar i 48. viku.

Eftir um pad bil 48 vikur h6fou skammtar verid adlagadir ad radlogoum skammti,

1,0 mg/kg/so6larhring, hja 61lum sjuklingum.

Ondunarhjalp
Rannsoknir ENB-002-08/ENB-003-08 (11 sjuklingar) og ENB-010-10 (69 sjuklingar), bddar opnar, an
slembir6dunar og an samanburdar, voru gerdar & sjuklingum sem voru 4 aldrinum 0,1 til 312 vikna vid
upphaf rannsoknar. Sextiu og niu sjuklingar luku rannsoknunum, 11 hzttu i rannséknunum. Sjiklingar
fengu ad midgildi medferd i 27,6 manudi (4 bilinu fra 1 degi til 90 méanada). I upphafi rannsoknar
purftu 29 af 80 sjuklingum 6ndunarhjalp:
- 16 sjuklingar purftu dndunarhjalp sem parfnadist inngrips (barkapreedingar eda
barkaraufunar) vid upphaf rannséknar (einn sjuklingur purfti &ndunarhjalp an inngrips i
stuttan tima fyrir flutning).
- 7 sjaklingar voru vandir af 6ndunarhjalp sem parfnadist inngrips (timi med
ondunarhjalp fra 12 til 168 vikum), 4 sjuklingar voru komnir af allri 6ndunarhjalp og
3 sjuklingar fengu 6ndunarhjalp an inngrips. Fimm af 7 sjuklingum nadu > 2 RGI-C
stigi
- 5 sjuklingar héldu afram med 6ndunarhjalp med inngripi, 4 peirra med < 2 RGI-C
stig
- 3 sjuklingar déu medan peir fengu dndunarhjalp
- 1 sjaklingur dré sampykki sitt til baka
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- 13 sjuklingar purftu 6ndunarhjalp an inngrips i upphafi rannsoknar.
- 10 sjuklingar voru vandir af allri 6ndunarhjalp (timi med 6ndunarhjalp fra 3 vikum
til 216 vikna). Niu af 10 sjuklingum naddu RGI-C stigi > 2, adeins 1 med RGI-C stig
<2.
- 2 sjuklingar purftu 6ndunarhjalp med inngripi og 1 sjuklingur hélt afram med
ondunarhjalp &n inngrips, allir 3 sjuklingarnir dou med RGI-C stig < 2.

Nattarulegur gangur 6medhondlads blodfosfatasaskorts sem hefst 4 ungbarnsaldri bendir til harrar
déanartioni ef porf er & dndunarhjalp.

betta lyf hefur fengid markadsleyfi samkvemt ferli um ,,undantekningartilvik®. Pad pydir ad vegna
pess hve sjaldgaefur sjukdémurinn er hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra tilskilinna upplysinga um
lyfio.

Lyfjastofnun Evropu metur arlega allar nyjar upplysingar sem hugsanlega koma fram og uppfeerir
samantekt & eiginleikum lyfsins eftir pvi sem porf krefur.

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorf asfotasa alfa voru metin i fjdlsetra, opinni, eins manadar rannsokn 4 siauknum skommtum,
hja fullordnum einstaklingum med bloéofosfatasaskort. Hopur 1 (n = 3) i rannsoékninni fékk 3 mg/kg af
asfotasa alfa 1 blaed 1 fyrstu vikunni og sidan 3 skammta sem voru 1 mg/kg undir hid med viku
millibili fra 2. til 4. viku. Hopur 2 (n = 3) fékk 3 mg/kg af asfotasa alfa i blazed 1 fyrstu vikunni og
sidan 3 skammta sem voru 2 mg/kg undir hud med viku millibili fra 2. til 4. viku. Eftir 3 mg/kg, gefin
med innrennslisgjof 1 blazed & 1,08 klst. var midgildi timans fram ad péttnitoppi (Tmax) & bilinu 1,25 til
1,50 klst. og medalgildi (SD) hamarkspéttni (Cmax) & bilinu 42694 (8443) og 46890 (6635) ein./litra i
hopunum sem rannsakadir voru. Heildaradgengi eftir fyrstu og pridju gjof lyfsins undir huao var &
bilinu 45,8 til 98,4%, og var midgildi Tmax & bilinu 24,2 til 48,1 klst. Eftir vikulega gjof 1 mg/kg undir
hao 1 hopi 1 var medalgildi (SD) AUC a lyfjagjafartimabilinu (AUCt) 66034 (19241) eftir fyrsta
skammtinn og 40444 (N = 1) ein.*klst./] eftir pridja skammtinn. Eftir vikulega gjof 2 mg/kg undir htd
i hopi 2 var medalgildi (SD) AUCt 138595 (6958) eftir fyrsta skammtinn og 136109 (41875) eftir
pridja skammtinn.

Lyfjahvarfafreedilegar upplysingar ur 61lum kliniskum rannsoknum 4 asfotasa alfa voru greindar med
adferdum fyrir lyfjahvarfagreiningar & hopum. Lyfjahvarfafraedilegu breyturnar sem einkennast af
lyfjahvarfafraedilegri greiningu & hopum standa fyrir heildarhop sjuklinga med blodfosfatasaskort &
aldursbili fra 1 dags til 66 ara, skammta undir hud allt ad 28 mg/kg/viku og hopa sem fengu
sjukdominn 4 mismunandi aldri. Tuttugu og fimm présent (15 af 60) af 61lum sjuklingah6pnum i heild
voru fullordnir (> 18 ara) vid upphaf rannsoknarinnar. Heildaradgengi eftir gjof undir htid var aetlad
0,602 (95% CI: 0,567; 0,638) eda 60,2% og frasogshradi 0,572 (95% CI: 0,338; 0,967)/s6larhring eda
57,2%. Hja sjuklingi sem var 70 kg ad pyngd (95% CI) var dreifingarrimmal midholfs aaetlad 5,66
(2,76; 11,6) litrar og dreifingarrammal utholfs 44,8 (33,2; 60,5) litrar. Uthreinsun ar midholfi hja
sjuklingi sem var 70 kg ad pyngd (95% CI) var 15,8 (13,2; 18,9) I/s6larhring og uthreinsun ur utholfi
51,9 (44,0; 61,2) 1/sélarhring. Utanadkomandi peettir sem hafa ahrif 4 lyfjahvarfafreedilega ttsetningu
fyrir asfotasa alfa var sérteek virkni lyfsins og heildarinnihald af sialsyru. Helmingunartimi
brotthvarfs + SD eftir gj6f undir htid var 2,28 + 0,58 s6larhringar ad medaltali.

Hja fullordnum sjuklingum sem fengu blodfosfatasaskort 4 barnsaldri voru lyfjahvorf asfotasa alfa i
skommtum sem voru 0,5 mg/kg, 2 mg/kg og 3 mg/kg gefnum prisvar sinnum i viku samberileg vid
lyfjahvorf hja bornum sem fengu blédfosfatasaskort 4 barnsaldri, pad stydur sampykkta skammtinn

6 mg/kg & viku til medferdar fyrir fullorona sjuklinga sem hafa fengid bléofosfatasaskort 4 barnsaldri.

Linulegt/6linulegt samband

Samkvemt nidurstodum greiningar a lyfjahvorfum hopa var alyktad ad lyfjahvorf asfotasa alfa séu
linuleg upp ad 28 mg/kg/viku skommtum undir hud. Likanid syndi ad likamspyngd hefur ahrif a
breytur fyrir threinsun asfotasa alfa og dreifingarrammal. Buast ma vio a0 lyfjahvarfafraedileg
Gtsetning aukist med aukinni likamspyngd. Ahrif énamismyndunar 4 lyfjahvorf asfotasa alfa voru
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breytileg m.t.t. tima vegna edlisleegs breytileika 6neemismyndunar yfir tima og voru 4 heildina litid
talin draga ur lyfjahvarfafraedilegri Gtsetningu um innan vid 20%.

5.3 Forkliniskar upplysingar

{ forklinisku profi 4 6ryggi hja rottum komu engar sértaekar aukaverkanir 4 akvedin lifferi fram vid
neina skammta eda ikomuleidir.

Vio skammta sem voru 1 til 180 mg/kg og voru gefnir rottum i blazd komu fram brad skammta- og
timahad viobrogo vid inndelingunni sem voru skammvinn og gengu yfir af sjalfu sér.

Stadvilltar (e. ectopic) kalkanir og vidbrogd a stungustad komu fram hja 6pum pegar asfotasi alfa var
gefinn undir huo 1 daglegum skommtum sem voru allt ad 10 mg/kg, i 26 vikur. bessi ahrif
takmorkudust vid stungustadina og gengu ad hluta eda 6llu leyti til baka.

Ekkert benti til stadvilltra kalkana 1 60rum vefjum sem skodadir voru.

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna a lyfjafredilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta og eiturverkunum & axlun
og proska. Hins vegar greindust motefni gegn lyfinu hja allt ad 75% ungafullra kanina sem fengu
asfotasa alfa 1 blaaed 1 skommtum sem voru allt ad 50 mg/kg/s6larhring, en pad geti haft ahrif &
greiningu a eiturverkunum 4 exlun.

Engar dyrarannsoknir hafa verio gerdar a eiturverkunum 4 erfoaefni eda krabbameinsvaldandi ahrifum
asfotasa alfa.

6. LYFJAGERDARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Natriumklorio

Natriumfosfat tvibasiskt sjohydrat

Natriumfosfat einbasiskt einhydrat

Vatn fyrir stungulyf

6.2  Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid dnnur lyf, pvi rannsoknir & samrymanleika hafa ekki verid
gerdar.

6.3 Geymslupol
30 manudir.

Synt hefur verid fram 4 efna- og edlisfredilegan stodugleika lyfsins medan 4 notkun stendur i allt ad
3 klukkustundir vid hita 4 bilinu 23 °C til 27 °C.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu
Geymid i kali (2 °C -8 °C).
Ma ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbtudum til varnar gegn 1josi.
Geymsluskilyroi eftir ad umbudir hafa verid rofnar, sja kafla 6.3.
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6.5 Gerd ilats og innihald

Hettuglas ur gleri af gerd I med tappa (butylgummi) og innsigli (al) med hettu sem smellt er af
(polypropylen).

Strensig 40 mg/ml stungulyf, lausn

Afyllt rammal hettuglasanna er: 0,3 ml; 0,45 ml; 0,7 ml og 1,0 ml.

Strensig 100 mg/ml stungulyf, lausn

Afyllt rammal hettuglasanna er: 0,8 ml.

Pakkningasterdir med 1 eda 12 hettuglosum.
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Hvert hettuglas er einnota og skal adeins stinga 4 pad einu sinni. Farga skal 6notadri lausn i
hettuglasinu.

Nota skal daudhreinsadar einnota sprautur og nalar til inndeelingar vio gjof Strensiq. Sprauturnar eiga
a0 taka naegilega 1itid rtimmal til pess ad hagt sé ad draga dvisadan skammt af lyfinu ar hettuglasinu

upp 1 paer med nokkurri ndkvemni. Vidhafa skal smitgét.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samreemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France

92300 Levallois-Perret

Frakkland

8. MARKADSLEYFISNUMER

Strensig 40 mg/ml stungulyf, lausn

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 stungulyf, lausn

EU/1/15/1015/003
EU/1/15/1015/004
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 28/08/2015
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 28/04/2020

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI IT
FRAMLEIDENDUR LIFFRADPILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERDPUM EFTIR UTGAFU

MARKAPSLEYFIS SEM GEFIP HEFUR VERIP UT SAMKVAMT
FERLI UM UNDANTEKNINGARTILVIK
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A. FRAMLEIDENDUR LiFFRADPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIPENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda virkra efna af liffreedilegum uppruna

Lonza Biologics

101 International Drive

Pease International Tradeport
03801 Portsmouth
Bandarikin

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

Ireland

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

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

Ireland

B. FORSENDUR FYRIR, EDPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evrépsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur 1 dzetlun um ahaettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aztlun
um ahettustjornun sem akvednar veroa.

Leggja skal fram uppfeerda aetlun um aheettustjornun:
*  Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu.
e begar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli a&vinnings/ahattu eda
vegna pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.
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. Vidbotaraodgeroir til ad lagmarka ahzettu

Adur en Strensiq fer 4 markad i hverju adildarriki fyrir sig skal markadsleyfishafi na samkomulagi um
innihald og framkvaemd fredsluaetlunarinnar, p.m.t. med hvada hatti efnid verdur kynnt, hvernig
dreifing fer fram sem og um alla adra patti vardandi fraeedsludeetlunina, vid viokomandi yfirvold i
hverju landi fyrir sig.
Fraedsluaztlunin midar ad pvi ad veita leidbeiningar fyrir sjuklinga og umoénnunaradila um videigandi
aoferd vid lyfjagjof til pess ad taka & heettunni & rangri lyfjagjof, vidbrogdum 4 stungustad og
inndaelingartengdum vidbrogdum, par 4 medal ofnaemi. Markadsleyfishafinn skal tryggja ad i 6llum
adildarrikjum par sem Strensiq er markadssett fai allir sjuklingar/foreldrar eda umoénnunaradilar sem
buist er vid ad noti Strensiq eftirfarandi freedsluefni:

* Leidbeiningar fyrir sjuklinga um hvernig peir geti sjalfir gefid sér lyfido med inndeelingu

* Leidbeiningar um gjof lyfsins med inndalingu fyrir foreldra eda umdénnunaradila ungbarna

Fraedsluefni fyrir sjuklinga og umoénnunaradila skulu innihalda eftirfarandi lykilatrioi:

*  Varnadarord og varudarreglur vardandi mogulega heaettu 4 rangri lyfjagjof og viobrogdum a
stungustad i tengslum vid notkun Strensiq

* A0 ofnaemisvidbrogd hafi komid fram hja sjuklingum sem medhondladir voru med Strensiq
og lysing 4 einkennum

* Leidbeiningar um réttan skammt sem gefa 4

* Leidbeiningar um val a stungustad og hvernig inndzeling er framkvaemd og skrad

* Naékvaem lysing & pvi hvernig Strensiq er gefid med inndelingu og adferd vid smitgat

*  Upplysingar um hvernig Strensiq skal avallt geymt og flutt i keeli

*  Upplysingar um hvernig tilkynna skal aukaverkanir

E. SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERDUM EFTIR UTGAFU
MARKADSLEYFIS SEM GEFID HEFUR VERID UT SAMKVAMT FERLI UM
UNDANTEKNINGARTILVIK

betta lyf hefur fengid markadsleyfi samkvamt ferli um undantekningartilvik og i samraemi vid grein
14(8) 1 reglugerd (EB) nr. 726/2004 skal markadsleyfishafi ljuka eftirfarandi innan tilgreindra
timamarka:

Lysing Timamork
Markadsleyfishafi skal setja 4 laggirnar ahorfs-, langsnids-, framskyggna Arlega i
langtimaskraningu sjiklinga med blodfosfatasaskort (HPP) til pess ad safna arlegu
upplysingum um faraldsfraedi sjukdomsins, p.m.t. kliniskan framgang og lifsgedi, endurmati
og til pess ad meta upplysingar um 6ryggi og verkun hja sjiklingum sem fa

meodferd med Strensiq.
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VIDAUKI III

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA 40 mg/ml

| 1. HEITILYFS

Strensiq 40 mg/ml stungulyf, lausn
asfotasi alfa

2. VIRK(T) EFNI

Hver ml af lausn inniheldur 40 mg af asfotasa alfa.

Hvert hettuglas inniheldur 12 mg af asfotasa alfa (12 mg/0,3 ml).
Hvert hettuglas inniheldur 18 mg af asfotasa alfa (18 mg/0,45 ml).
Hvert hettuglas inniheldur 28 mg af asfotasa alfa (28 mg/0,7 ml).
Hvert hettuglas inniheldur 40 mg af asfotasa alfa (40 mg/1 ml).

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Natriumklorid, natriumfosfat tvibasiskt sjohydrat, natriumfosfat einbasiskt einhydrat, vatn
fyrir stungulyf.

Sja nanari upplysingar i fylgisedli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn
1 hettuglas med 0,3[0,45; 0,7; 1] ml
12 hettuglés med 0,3 [0,45; 0,7; 1] ml

| 5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir hid.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEDP PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli.
Ma ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal allri 6notadri lausn.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

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

12. MARKAPSLEYFISNUMER

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. LOTUNUMER

Lot

|14. AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

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

18 mg/0,45 ml

28 mg/0,7 ml

40 mg/1 ml

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.
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| 18. EINKVAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC {ntmer}
SN {numer}
NN {ntimer}
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDPI A HETTUGLAS 40 mg/ml

[1. HEITI LYFS OG iIKOMULEID(IR)

Strensiq 40 mg/ml til inndaelingar
Strensiq 40 mg/ml til inndeelingar
Strensiq 40 mg/ml til inndelingar
Strensiq 40 mg/ml til inndeelingar
asfotasi alfa

s.C.

[2. ADFERD VID LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

| 6.  ANNAD

12 mg/0,3 ml
18 mg/0,45 ml
28 mg/0,7 ml
40 mg/1 ml
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA 100 mg/ml

| 1. HEITILYFS

Strensiq 100 mg/ml stungulyf, lausn
asfotasi alfa

2. VIRK(T) EFNI

Hver ml af lausn inniheldur 100 mg af asfétasa alfa.
Hvert hettuglas inniheldur 80 mg af asfotasa alfa (80 mg/0,8 ml).

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Natriumklorid, natriumfosfat tvibasiskt sjohydrat, natriumfosfat einbasiskt einhydrat, vatn
fyrir stungulyf.

Sja nanari upplysingar i fylgiseoli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn
1 hettuglas med 0,8 ml
12 hettuglés med 0,8 ml

| 5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir hid.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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9.

SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli.
Ma ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

10.

SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal allri 6notadri lausn.

11.

NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

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

12.

MARKADSLEYFISNUMER

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

[ 13.

LOTUNUMER

Lot

| 14.

AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15.

NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16.

UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

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

| 17.

EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18.

EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC {numer}
SN {numer}
NN {ntimer}
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDPI A HETTUGLAS 100 mg/ml

[1. HEITI LYFS OG iIKOMULEID(IR)

Strensiq 100 mg/ml til inndalingar
asfotasi alfa
s.C.

[2. ADFERD VID LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

| 6.  ANNAD

80 mg/0,8 ml
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Strensiq 40 mg/ml stungulyf, lausn
(12 mg/0,3 ml 18 mg/0,45 ml 28 mg/0,7 ml 40 mg/1 ml)
asfotasi alfa

vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast 1 kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

Lesio allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfio. I honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitio til leeknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid avisad til persénulegra nota. Ekki mé gefa pad 60rum. bad getur valdio
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni sé ad reda.

- Latid lekninn, lyfjafreding eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Strensiq og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Strensiq

Hvernig nota 4 Strensiq

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Strensiq

Pakkningar og adrar upplysingar

SR

1. Upplysingar um Strensiq og vio hverju pad er notad

Upplysingar um Strensiq
Strensiq er lyf sem notad er til medferdar vid arfgenga sjukdomnum blodfosfatasaskorti sem byrjadi a
barnsaldri. Pad inniheldur virka efnid asfotasa alfa.

Upplysingar um bléofosfatasaskort

Sjuklingar med blodfosfatasaskort hafa 1itid magn af ensimi sem nefnist alkaliskur fosfatasi og er
mikilvaegt fyrir ymsa likamsstarfsemi, par med talid videigandi hdrdnun beina og tanna. Hja pessum
sjuklingum koma upp vandamal m.t.t. beinvaxtar og styrks sem geta leitt til beinbrota, beinverkja og
erfidleika vid gang sem og erfidleika vid 6ndun og haettu 4 krémpum (flogum).

Vid hverju Strensiq er notad

Virka efnid i Strensiq getur komid i stad ensimsins sem skortir (alkalisks fosfatasa) pegar um
blodfosfatasaskort er ad reeda. Pad er notad til langvinnrar ensimuppbotarmedferdar til pess ad hafa
stjorn & einkennum.

Avinningur sem synt hefur verid fram 4 af notkun Strensiq i kliniskum rannséknum
Synt hefur verid fram 4 dvinning af Strensiq fyrir sjuklinga, me0 tilliti til steinefnautfellingar i
beinagrind og vaxtar.

2. Adur en byrjad er ad nota Strensiq

EKkKki ma nota Strensiq

Efum er ad reeda verulegt ofnaemi fyrir asfotasa alfa (sja kaflann ,,Varnadarord og vartidarreglur hér
a eftir) eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i kafla 6).
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Varnadaroro og varudarreglur

Raeddu vid leekninn 40ur en pu notar Strensiq.

o Sjuklingar sem fa asfotasa alfa hafa fengid ofnaemisvidbrogo, par 4 medal lifshattuleg
ofnamisvidbrogd 4 bord vid bradaofnemi, sem krefjast tafarlausrar laeknismedferdar.
Sjuklingar sem fengu bradaofnaemislik viobrogd upplifou dndunarerfidleika,
kofnunartilfinningu, 6gledi, bolgu umhverfis augu og sundl. bessi einkenni komu fram innan
nokkurra mintitna fra gjof asfotasa alfa og geta komid fram hja sjuklingum sem hafa fengio
medferd med asfotasa alfa i meira en ar. Ef pu feerd einhver pessara einkenna skalt pi heetta ad
taka Strensiq og leita tafarlaust leknisadstodar.

Ef bt feerd bradaofnemisvidbrogd eda svipud einkenni mun laeknirinn pinn raeda vid pig um
framhaldid og moguleikann a pvi ad byrja ad nota Strensiq ad nyju undir eftirliti laknis. Avallt
skal fylgja leidbeiningum laeknisins.

. Protein gegn Strensiq, sem einnig kallast motefni gegn lyfinu, geta myndast i blodinu medan &
medferdinni stendur. Taladu vid leekninn ef pa finnur fyrir minnkadri verkun Strensigq.
o Tilkynnt hefur verid um fituhnida eda minnkadan fituvef rétt undir yfirbordi hudarinnar

(stadbundinn fitukyrking) & stungustodum eftir nokkra manudi hja sjuklingum sem nota
Strensiq. Lestu kafla 3 vandlega en par eru rddleggingar um inndelingu lyfsins. Mikilvaegt er ad
skipta um stungustadi milli eftirfarandi stada til pess ad draga ur hettu 4 fitukyrkingi: svedum a
kvid og leerum og axlarvodvasvaedi.

. { ranns6knum hafa aukaverkanir tengdar augum (t.d. uppsofnun kalsiums i auganu
[kalkutfellingar i augnslimhud og hornhimnul]) verid tilkynntar, ba&di hja sjuklingum sem fengu
Strensiq og peim sem fengu pad ekki, sem liklega eru tengdar blodfosfatasaskorti. Taladu vid
leekninn ef vandamal koma upp vardandi sjonina.

. Greint hefur verid fra snemmbaerum samruna héfudbeina (kiipusamvexti) hja béornum yngri en
5 éra i kliniskum rannséknum & ungb6érnum med blodfosfatasaskort, med eda an notkunar
Strensiq. Taladu vid lekninn ef pu tekur eftir einhverjum breytingum & héfudlagi ungbarnsins
pins.

o Ef pu feerd medferd med Strensiq geetu komid fram viobrogd & stungustadnum (verkur,
smahntdur, utbrot eda litabreytingar) medan & inndalingu lyfsins stendur eda i nokkrar
klukkustundir eftir inndaelinguna. Ef einhver veruleg vidbrogd koma fyrir 4 stungustadnum skal
lata lekninn vita &n tafar.

. Aukning 4 péttni kalkkirtlahormons og lag péttni kalsiums hafa verid tilkynnt i rannséknum. Af
peirri asteedu geaeti leeknirinn 6skad eftir pvi ad pu takir kalsium og D-vitamin til inntdku ef porf
er & pvi.

o byngdaraukning geeti att sér stad medan 4 medferd med Strensiq stendur. Leeknirinn mun gefa

pér leidbeiningar um mataraedi eftir pvi sem naudsynlegt er.

Notkun annarra lyfja samhlida Strensiq
Latid leekninn eda lyfjafreding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Ef bt parft ad gangast undir profanir 4 rannsoknarstofu (gefa blod til profunar) skaltu lata leekninn vita
a0 pu sért a medferd med Strensiq. Strensiq getur valdid pvi ad sumar profanir syni of haar eda of
lagar nidurstodur. bvi gaeti purft ad nota adra tegund profunar ef pu ert & medferd med Strensiq.

Medganga
Ekki ma nota Strensiq & medgongu. [huga skal notkun 6ruggra getnadarvarna medan 4 medferd
stendur hja konum & barneignaraldri.

Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort Strensiq utskilst i brjostamjolk. Lattu lekninn vita ef pu ert med barn 4 brjosti eda
@tlar ad hafa barn a brjosti. Laeknirinn mun hjalpa pér ad akveda hvort pu eigir a0 hatta

......

barnid og avinnings medferdarinnar fyrir pig.
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Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rdda hja lekninum
eoa lyfjafraedingi 40ur en lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
Ekki er buist vid pvi ad lyfid hafi nein ahrif 4 haefhni til aksturs eda notkunar véla.

Mikilveegar upplysingar um tiltekin innihaldsefni Strensiq
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju hettuglasi, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

3. Hvernig nota 4 Strensiq

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn, lyfjafreedingur eda hjikrunarfredingur hefur sagt til um. Ef ekki er
ljost hvernig nota & 1yfid skal leita upplysinga hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingi.
Notkun Strensiq verdur utskyrd fyrir pér af laekni sem hefur reynslu af meoferd sjuklinga med
efnaskiptasjukdoma eda sjukdéma sem tengjast beinum. Eftir pjalfun hja laekni eda sérhafoum
hjukrunarfreedingi getur pu gefid pér Strensiq med inndalingu heima hja pér.

Skammtur
o Skammturinn sem pu feerd midast vid likamspyngd pina.
. Leaeknirinn mun reikna ut réttan skammt, en hann er alls 6 mg af asfotasa alfa a hvert kg

likamspyngdar i hverri viku, gefinn annadhvort med inndeelingu 4 1 mg/kg af asfotasa alfa
6 sinnum i viku eda med inndalingu 4 2 mg/kg af asfotasa alfa 3 sinnum i viku, en pad fer eftir
pvi hvad leknirinn radleggur. Hver skammtur er gefinn med inndalingu undir hd (sja
nakvamar upplysingar um raimmal til inndelingar og hettuglés sem nota skal midad vid
likamspyngd pina, 1 skammtat6flunni hér fyrir nedan).

o Lacknirinn parf a0 adlaga skammtana reglulega a0 breytingum a likamspyngd.

o Hamarksrammal 1 hverri inndaelingu ma ekki vera meira en 1 ml. Ef porf er 4 ad nota meira en
1 ml parf ad gera pad med fleiri inndelingum, hverri strax 4 eftir annarri.
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Ef inndzeling er gefin 3 sinnum i viku

Ef inndzeling er gefin 6 sinnum i viku

Likams- | Rimmal Litakooi Likams- | Rimmal Litakéoi
pyngd tilinn- | hettuglass sem byngd til inn- | hettuglass sem
(kg) daelingar nota skal (kg) dalingar nota skal
3 0,15ml | Dokkblar 6 0,15ml | Dokkblar
4 0,20 ml Dokkblar 7 0,18 ml Dokkblar
5 0,25 ml Dokkblar 8 0,20 ml Dokkblar
6 0,30 ml Dokkblar 9 0,23 ml Dokkblar
7 0,35 ml Appelsinugulur 10 0,25 ml Dokkblar
8 0,40 ml Appelsinugulur 11 0,28 ml Dokkblar
9 0,45 ml Appelsinugulur 12 0,30 ml Dokkblar
10 0,50 ml Ljosblar 13 0,33 ml Appelsinugulur
11 0,55 ml Ljosblar 14 0,35 ml Appelsinugulur
12 0,60 ml Ljosblar 15 0,38 ml Appelsinugulur
13 0,65 ml Ljosblar 16 0,40 ml Appelsinugulur
14 0,70 ml Ljosblar 17 0,43 ml Appelsinugulur
15 0,75 ml Bleikur 18 0,45 ml Appelsinugulur
16 0,80 ml Bleikur 19 0,48 ml Ljosblar
17 0,85 ml Bleikur 20 0,50 ml Ljosblar
18 0,90 ml Bleikur 25 0,63 ml Ljosblar
19 0,95 ml Bleikur 30 0,75 ml Bleikur
20 1 ml Bleikur 35 0,88 ml Bleikur
25 0,50 ml Grann 40 1 ml Bleikur
30 0,60 ml Grann 50 0,50 ml Grann
35 0,70 ml Graenn 60 0,60 ml Grann
40 0,80 ml Grann 70 0,70 ml Grann
80 0,80 ml Graenn
90 0,90 ml Grann (x2)
100 1 ml Grann (x2)

Radleggingar um inndzelingu

bu geaetir synt vidbrogd 4 stungustadnum. Lestu kafla 4 vandlega til pess ad vita hvada
aukaverkanir geta att sér stad adur en pu notar lyfid.

begar um reglulegar inndalingar er ad rada, skal skipta um stungustad milli mismunandi sveda
4 likamanum til pess ad draga r hugsanlegum verkjum og ertingu.

Sveedi med agetu magni af fitu undir hadinni (leeri, handleggir (axlarvédvar), kvidur og
rasskinnar) eru hentugustu svadin til inndelingar. Reeddu vid leekninn eda hjukrunarfreedinginn
um hvada sveedi henti best fyrir pig.

Lestu eftirfarandi leiobeiningar vandlega adur en pu gefur pér Strensiq inndzelingu

Hvert hettuglas er einnota og skal adeins stinga 4 pad einu sinni. Strensiq vokvinn 4 ad vera ter,
litillega opallysandi eda opallysandi, litlaus eda gulleitur og getur innihaldid nokkrar litlar
gegnsajar eda hvitar agnir. Ekki ma nota vokvann ef um litabreytingar er a0 reeda eda hann
inniheldur kekki eda storar agnir, heldur skal nota nytt hettuglas. Farga skal 6llum lyfjaleifum
og/eda urgangi i samreemi vid gildandi reglur.
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Ef bt kemur til meo ad gefa pér lyfid sjalf/-ur med inndalingu mun leeknirinn, lyfjafredingur
e0a hjukrunarfreedingurinn syna pér hvernig pu att ad undirbua og gefa pér lyfido med
inndelingu. Ekki gefa pér lyfid med inndeelingu sjalf/-ur nema pu hafir fengiod pjalfun og pu
skiljir adferdina.

Hvernig gefa a Strensiq med inndzelingu:

Skref 1: Undirbuningur a Strensig skammtinum

1.

bvoou hendurnar vandlega med vatni og sapu.

2. Taktu dopnada Strensiq hettuglasid/gldsin ar keeli 15 til 30 minttum fyrir inndelingu til ad lata

vokvann na stofuhita. Ekki m4 hita Strensiq 4 neinn annan hatt (til deemis ma ekki hita pad i
orbylgjuofni eda heitu vatni). Eftir ad hettuglasid/glosin hafa verid tekin r keeli verdur ad nota
Strensiq 1 sidasta lagi innan 3 klukkustunda.

. Fjarleegou hlifdarhettuna af Strensiq hettuglasinu/hettugldsunum. Fjarleegou hlifdarplastid af

sprautunni sem 4 ad nota.

Notadu alltaf nyja sprautu sem er i hlifdarplasti.

Settu grofari nal (t.d. 25G) & tomu sprautuna, prystu nalinni med hlifdarhettunni afastri nidur 4
sprautuna og snudu nalinni réttseelis par til hun situr pétt.

Fjarleegou plasthettuna sem hylur sprautundlina. Geettu pess ad meida pig ekki 4 nalinni.
Togadu i stimpilinn til ad draga loft inn i sprautuna, pad magn sem jafnast 4 vid skammtinn.

Skref 2: Strensiqg lausn dregin Or hettuglasinu

1. Haltu i sprautuna og hettuglasid, stingdu
nalinni i gegnum sefda guommiinnsiglid og
inn i hettuglasio.

2. Prystu stimplinum alveg inn til ad sprauta
loftinu i hettuglasid.

3. Hvolfdu hettuglasinu og sprautunni.
Togadu i stimpilinn 4 medan nalin er i
lausninni til pess ad draga réttan skammt
upp 1 sprautuna

P s -

4. Athugadu hvort videigandi rammal hefur
verid dregio upp og hvort loftbolur séu 1
sprautunni adur en pu fjarlegir nalina ur
hettuglasinu. Ef pu séro loftbolur i
sprautunni, skaltu halda sprautunni pannig
a0 nalin visi upp og smella varlega 4 hlid
sprautunnar pangad til loftbolurnar fljota
efst 1 sprautuna.
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5. Pbegar allar loftbolurnar hafa flotid efst i
sprautuna, skaltu prysta varlega a
stimpilinn til ad pvinga loftbolurnar t ur
sprautunni og aftur inn i hettuglasid.

6. Eftir ad loftbolurnar hafa verid fjarleegdar, skaltu athuga aftur lyfjaskammtinn i sprautunni til ad
tryggja ad pi hafir dregid upp rétt magn. bu geetir purft ad nota nokkur hettuglds til ad draga allt
pad magn sem porf er 4 upp i sprautuna til ad na réttum skammti.

Skref 3: Inndelingarnalin sett 4 sprautuna

1.

4.

Fjarlaegdu nalina ur hettuglasinu. Settu hlifdarhettuna aftur 4 med annarri hendi med pvi ad
leggja hlifdarhettuna a flatt yfirbord og renna nalinni inn i hlifdarhettuna, lyfta henni upp og
smella henni 6rugglega 4 med pvi ad nota adeins adra hondina.

Fjarlaegdu grofari nalina varlega med pvi ad prysta henni nidur og snia rangsalis. Fargadu
nalinni med hlifdarhettunni i nalaboxid.

Settu finni nal (t.d. 27 eda 29G) 4 afylltu sprautuna, prystu nalinni med hlifdarhettunni
afastri nidur & sprautuna og snidu nalinni réttsaelis par til hun er pétt. Dragdu hettuna beint
af nalinni.

Haltu sprautunni pannig ad nalin visi upp og smelltu varlega a sprautubolinn med fingrinum
til ad fjarleegja loftbolur.

Skodadu hvort rammalid i sprautunni er rétt.

Rammalid 1 hverri inndalingu mé ekki vera meira en 1 ml. Ef pannig stendur 4 skal gefa fleiri en eina
inndeelingu og skulu peer vera 4 mismunandi stodum.

Nu er allt tilbuid til inndelingar a réttum skammti.

Skref 4: Inndeling 4 Strensiq

(axlarvodva) eda rasskinnar). Hentugustu svadin til
inndelingar eru merkt med grau 4 myndinni.
Laeknirinn mun gefa pér rdd um mogulega

> < stungustadi.

9,

. 1. Veldu stungustad (leri, kvid, handleggi

'y A

ATHUGID: Ekki nota neina stadi par sem pu finnur
fyrir hnadum, hérdum hnttum eda verkjum. Raeddu
vid leekninn um allt sem pu finnur.

2. Prystu hudinni 4 stungustadnum sem var valinn
varlega saman milli pumals og visifingurs.
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3. Haltu 4 sprautunni eins og blyanti eda pilu,
stingdu nalinni inn i hudfellinguna pannig ad nalin
€ 145° til 90° horni vid yfirbord htidarinnar.

Hja sjuklingum sem eru med litla fitu undir hudinni
eda punna hud getur 45° horn verid @skilegra.

4. Medan pu heldur hudinni, prystu pa
sprautustimplinum nidur til ad dala lyfinu rolega og
stodugt alla leid inn.

5. Fjarleegdu nalina, slepptu hudfellingunni og
prystu bomullarhnodra eda grisju varlega a
stungustadinn 1 nokkrar sekundur.

bagd hjalpar til vid ad loka hudinni og koma i veg
fyrir leka. Ekki nudda stungustadinn eftir
inndaelinguna.

Ef 6nnur inndeling er naudsynleg til ad na avisada skammtinum, skaltu na i annad Strensiq hettuglas
og endurtaka skref 1 til 4.

Skref 5: Forgun 4 binadi

Vinsamlegast settu sprauturnar, hettugldsin og nalarnar i sérstakt ilat (nalabox). Laknirinn,
lyfjafredingurinn eda hjikrunarfredingurinn mun gefa pér rad um hvar pu getur nalgast slikt ilat.

Ef notadur er steerri skammtur af Strensiq en meelt er fyrir um
Ef pig grunar ad pu hafir fyrir slysni fengid sterri skammt af Strensiq en avisad hefur verid, hafou pa
samband vi0 leekninn til a0 fa radleggingar.

Ef gleymist ad nota Strensiq
Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota. Hafdu samband vid
leekninn og fadu radleggingar.

Leitid til leeknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfredingsins ef porf er 4 frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.

Ef pti ert ekki viss um hvad att er vid med aukaverkunum hér 4 eftir, fadu pa leekninn til ad utskyra

peer fyrir pér.

Alvarlegustu aukaverkanirnar sem komid hafa fyrir hja sjiklingum 4 medferd med asfotasa alfa hafa
verid ofnemisvidbrogo, p.m.t. lifshettuleg ofnaemisviobrogo sem krefjast leknismedferdar, sem likjast
bradaofnaemi. Pessi aukaverkun er algeng (getur komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum
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10 einstaklingum). Pessi alvarlegu ofnaemisviobrogd hja sjuklingum voru éndunarerfidleikar,
koéfnunartilfinning, 6gledi, proti i kringum augun og sundl. Vidbrogdin komu fram innan nokkurra
minutna eftir notkun asfotasa alfa og pau geta komid fyrir hja sjiklingum sem hafa notad asfotasa alfa
i meira enn eitt ar. Ef pu faerd einhver pessara einkenna attu ad haetta notkun Strensiq og leita
leeknishjalpar samstundis.

Ad auki geta 6nnur ofnaemisviobrogd (ofnemi) verid algeng, en pau geta verid rodi (rodapot), hiti
(sotthiti), utbrot, kladi, pirringur, 6gledi, uppkdst, verkur, kuldahrollur, dofi i munni (minnkad
snertiskyn i munni), hofudverkur, andlitsrodi, hradur hjartslattur (hradtaktur) og hosti. Ef pu fero
einhver pessara einkenna attu ad heetta meofero med Strensiq og leita laeknishjalpar samstundis.

Mjog algengar: geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum

Viobrogo 4 stungustad medan 4 inndaelingu lyfsins stendur eda a4 nastu klukkustundum eftir
inndeelinguna (sem geta leitt til roda, litabreytinga, klada, verkja, fituthnuda eda minnkads fituvefjar
rétt undir yfirbordi hudarinnar, skorts 4 hudlit og/eda prota).

Hiti (s6tthiti)

Pirringur.

Rodi 1 hud.

Verkir i hondum og fétum (verkur i utlim).

Marblettur (mar).

Hofudverkur.

Algengar: geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum
Teygd hud, litabreytingar i hud.

Ogledi

Dofi i munni (minnkad snertiskyn i munni).
Vodvaverkir.

Or.

Aukin tilhneiging til ad f4 marbletti.

Hitakof.

Syking 1 hid 4 stungustad (hudbedsbolga a stungustad).
Minnkad magn kalsiums 1 bl6di (blodkalsiumlekkun).
Nyrnasteinar (nyrasteinkvilli).

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn, lyfjafreding eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvamt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Strensiq
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni og hettuglasinu a eftir EXP.
Fymingardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i kali (2 °C — 8 °C).

Ma ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

Eftir ad hettuglasid hefur verid opnad skal nota lyfio strax (ad hamarki innan 3 klukkustunda vio
stofuhita, 4 milli 23 °C og 27 °C).

Ekki mé skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitio rada i
apoéteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidio er ad vernda

umhverfio.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Strensiq inniheldur

Virka innihaldsefnio er asfotasi alfa. Hver ml af lausn inniheldur 40 mg af asf6tasa alfa.
Hvert hettuglas med 0,3 ml af lausn (40 mg/ml) inniheldur 12 mg af asfotasa alfa.
Hvert hettuglas med 0,45 ml af lausn (40 mg/ml) inniheldur 18 mg af asfotasa alfa.
Hvert hettuglas med 0,7 ml af lausn (40 mg/ml) inniheldur 28 mg af asfotasa alfa.
Hvert hettuglas med 1 ml af lausn (40 mg/ml) inniheldur 40 mg af asfétasa alfa.

Onnur innihaldsefni eru natriumklérid, natriumfosfat tvibasiskt sjohydrat, natriumfosfat einbasiskt
einhydrat og vatn fyrir stungulyf.

Lysing 4 utliti Strensiq og pakkningasteeroir

Strensiq er stungulyf, lausn, teer, litillega dpallysandi eda 6pallysandi, litlaus eda gulleit vatnslausn i
hettugldsum sem innihalda 0,3 ml, 0,45 ml, 0,7 ml og 1 ml af lausn. Nokkrar litlar gegnsajar eda
hvitar agnir geta verid til stadar.

Pakkningar innihalda 1 eda 12 hettuglds.
Ekki er vist a0 allar pakkningasterdir séu markadssettar.

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

Framleioandi

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

frland

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerour i

betta lyf hefur fengid markadsleyfi samkvamt ferli um ,,undantekningartilvik®.

bad pyodir ad vegna pess hve sjaldgefur sjikdomurinn er hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra
tilskilinna gagna um lyfid.

Lyfjastofnun Evropu metur arlega allar nyjar upplysingar um lyfio og fylgisedillinn verdur uppfaerdur
eftir pvi sem porf krefur.

Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu. bar
eru lika tenglar & adra vefi um sjaldgeefa sjikdoma og lyf vid peim.

37



Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Strensiq 100 mg/ml stungulyf, lausn
(80 mg/0,8 ml)
asfotasi alfa

vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi a0 tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast 1 kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna 4 aukaverkanir.

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitio til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid avisad til persénulegra nota. Ekki mé gefa pad 60rum. bad getur valdio
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni sé ad reda.

- Latid leekninn, lyfjafreding eda hjukrunarfredinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Strensiq og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Strensiq

Hvernig nota a Strensiq

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Strensiq

Pakkningar og adrar upplysingar

SR

1. Upplysingar um Strensiq og vio hverju pad er notad

Upplysingar um Strensiq
Strensiq er lyf sem notad er til medferdar vid arfgenga sjukdémnum bloofosfatasaskorti sem byrjadi a
barnsaldri. Pad inniheldur virka efnid asfotasa alfa.

Upplysingar um bléofosfatasaskort

Sjuklingar med blodfosfatasaskort hafa 1itid magn af ensimi sem nefnist alkaliskur fosfatasi og er
mikilvegt fyrir ymsa likamsstarfsemi, par meo talid videigandi hdrdnun beina og tanna. Hja pessum
sjuklingum koma upp vandamal m.t.t. beinvaxtar og styrks sem geta leitt til beinbrota, beinverkja og
erfidleika vid gang sem og erfidleika vid 6ndun og haettu 4 krdémpum (flogum).

Vid hverju Strensiq er notad

Virka efnid i Strensiq getur komid i stad ensimsins sem skortir (alkalisks fosfatasa) pegar um
bloofosfatasaskort er ad reeda. Pad er notad til langvinnrar ensimuppboétarmedferdar til pess ad hafa
stjorn & einkennum.

Avinningur sem synt hefur verid fram 4 af notkun Strensiq i kliniskum rannséknum
Synt hefur verid fram 4 dvinning af Strensiq fyrir sjuklinga, me0 tilliti til steinefnautfellingar i
beinagrind og vaxtar.

2. Adur en byrjad er ad nota Strensiq

EKkKi ma nota Strensiq

Efum er ad reeda verulegt ofnaemi fyrir asfotasa alfa (sja kaflann ,,Varnadarord og vartidarreglur hér
a eftir) eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i kafla 6).
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Varnadarord og varudarreglur

Raeddu vid leekninn 40ur en pu notar Strensiq.

o Sjuklingar sem fa asfotasa alfa hafa fengid ofnaemisviobrogo, par 4 medal lifshaettuleg
ofnamisvidbrogo 4 bord vid bradaofnami, sem krefjast tafarlausrar leknismedferdar.
Sjuklingar sem fengu bradaofnamislik vidobrogd upplifou dndunarerfidleika,
kofnunartilfinningu, 6gledi, bolgu umhverfis augu og sundl. bessi einkenni komu fram innan
nokkurra minttna fra gjof asfotasa alfa og geta komid fram hja sjuklingum sem hafa fengio
medferd med asfotasa alfa i meira en ar. Ef pt feerd einhver pessara einkenna skalt pu heetta ad
taka Strensiq og leita tafarlaust leknisadstodar.

Ef bt feerd bradaofnemisvidbrogd eda svipud einkenni mun laeknirinn pinn raeda vid pig um
framhaldid og moguleikann 4 pvi ad byrja ad nota Strensiq ad nyju undir eftirliti laknis. Avallt
skal fylgja leidbeiningum laeknisins.

o Protein gegn Strensiq, sem einnig kallast motefni gegn lyfinu, geta myndast i bl6dinu medan 4
medferdinni stendur. Taladu vid leekninn ef pa finnur fyrir minnkadri verkun Strensiq.
o Tilkynnt hefur verid um fituhniada eda minnkadan fituvef rétt undir yfirbordi hudarinnar

(stadbundinn fitukyrking) & stungustodum eftir nokkra manudi hja sjuklingum sem nota
Strensiq. Lestu kafla 3 vandlega en par eru radleggingar um inndalingu lyfsins. Mikilvegt er ad
skipta um stungustadi milli eftirfarandi stada til pess ad draga ur heettu 4 fitukyrkingi: sveedum a
kvid og lerum og axlarvodvasvaedi.

o [ rannséknum hafa aukaverkanir tengdar augum (t.d. uppsoéfnun kalsiums i auganu
[kalkutfellingar i augnslimhud og hornhimnu]) verid tilkynntar, badi hja sjuklingum sem fengu
Strensiq og peim sem fengu pad ekki, sem liklega eru tengdar bléofosfatasaskorti. Taladu vid
leekninn ef vandamal koma upp vardandi sjonina.

. Greint hefur verid fra snemmbearum samruna hofudbeina (kipusamvexti) hja bornum yngri en
5 ara { kliniskum rannséknum & ungbérnum med bléofosfatasaskort, med eda an notkunar
Strensiq. Taladu vid lekninn ef pu tekur eftir einhverjum breytingum & héfudlagi ungbarnsins
pins.

. Ef pu feerd medferd med Strensiq gaetu komid fram vidbrogo 4 stungustadnum (verkur,
smahnudur, utbrot eda litabreytingar) medan 4 inndelingu lyfsins stendur eda i nokkrar
klukkustundir eftir inndeelinguna. Ef einhver veruleg vidbrogd koma fyrir 4 stungustadnum skal
lata lekninn vita an tafar.

o Aukning & péttni kalkkirtlahorméns og lag péttni kalsiums hafa verid tilkynnt i rannsoknum. Af
peirri astaedu gaeti leeknirinn 6skad eftir pvi ad pu takir kalsium og D-vitamin til inntdku ef porf
er a pvi.

o byngdaraukning geti att sér stad medan a medferd med Strensiq stendur. Laknirinn mun gefa
pér leidbeiningar um mataraedi eftir pvi sem naudsynlegt er.

Notkun annarra lyfja samhlida Strensiq
Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um 61l dnnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud.

Ef pu parft a0 gangast undir préfanir 4 rannsoknarstofu (gefa blod til profunar) skaltu lata lekninn vita
ad pu sért 4 medferd med Strensiq. Strensiq getur valdid pvi ad sumar profanir syni of har eda of
lagar nidurstodur. bvi gaeti purft ad nota adra tegund profunar ef pti ert & medferd med Strensiq.

Meodganga
Ekki mé nota Strensiq & medgongu. [huga skal notkun 6ruggra getnadarvarna medan 4 medferd
stendur hja konum & barneignaraldri.

Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort Strensiq utskilst i brjostamjolk. Lattu laekninn vita ef pu ert med barn & brjosti eda
atlar ad hafa barn a brjosti. Laeknirinn mun hjalpa pér ad akveda hvort pu eigir a0 haetta

......

barnid og avinnings medferdarinnar fyrir pig.
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Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
eoa lyfjafraedingi 40ur en lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
Ekki er buist vid pvi ad lyfio hafi nein ahrif 4 haefhni til aksturs eda notkunar véla.

Mikilveegar upplysingar um tiltekin innihaldsefni Strensiq
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju hettuglasi, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

3. Hvernig nota a Strensiq

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn, lyfjafreedingur eda hjikrunarfredingur hefur sagt til um. Ef ekki er
ljost hvernig nota & lyfid skal leita upplysinga hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingi.
Notkun Strensiq verdur utskyrd fyrir pér af laekni sem hefur reynslu af meodfero sjuklinga med
efnaskiptasjukdoma eda sjukdéma sem tengjast beinum. Eftir pjalfun hja laekni eda sérhafoum
hjukrunarfreedingi getur pu gefid pér Strensiq med inndalingu heima hja pér.

Skammtur
o Skammturinn sem pu feerd midast vid likamspyngd pina.
. Laeknirinn mun reikna ut réttan skammt, en hann er alls 6 mg af asfotasa alfa 4 hvert kg

likamspyngdar i hverri viku, gefinn annadhvort med inndeelingu 4 1 mg/kg af asfotasa alfa
6 sinnum i viku eda med inndaelingu 4 2 mg/kg af asfotasa alfa 3 sinnum i viku, en pad fer eftir
pvi hvad leknirinn radleggur. Hver skammtur er gefinn med inndalingu undir hid (sja
nakvamar upplysingar um rammal til inndzlingar og hettuglos sem nota skal, midad vid
likamspyngd pina, 1 skammtat6flunni hér fyrir nedan).

o Lacknirinn parf a0 adlaga skammtana reglulega ad breytingum a likamspyngd.

o Hamarksrammal 1 hverri inndaelingu ma ekki vera meira en 1 ml. Ef porf er 4 ad nota meira en
1 ml parf ad gera pad med fleiri inndelingum, hverri strax & eftir annarri.
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Ef inndzeling er gefin 3 sinnum i viku

Ef inndzeling er gefin 6 sinnum i viku

Likams- | Rimmal Litakooi Likams- | Rimmal Litakéoi
pyngd tilinn- | hettuglass sem byngd til inn- | hettuglass sem
(kg) daelingar nota skal (kg) dalingar nota skal
3 0,15ml | Dokkblar 6 0,15ml | Dokkblar
4 0,20 ml Dokkblar 7 0,18 ml Dokkblar
5 0,25 ml Dokkblar 8 0,20 ml Dokkblar
6 0,30 ml Dokkblar 9 0,23 ml Dokkblar
7 0,35 ml Appelsinugulur 10 0,25 ml Dokkblar
8 0,40 ml Appelsinugulur 11 0,28 ml Dokkblar
9 0,45 ml Appelsinugulur 12 0,30 ml Dokkblar
10 0,50 ml Ljosblar 13 0,33 ml Appelsinugulur
11 0,55 ml Ljosblar 14 0,35 ml Appelsinugulur
12 0,60 ml Ljosblar 15 0,38 ml Appelsinugulur
13 0,65 ml Ljosblar 16 0,40 ml Appelsinugulur
14 0,70 ml Ljosblar 17 0,43 ml Appelsinugulur
15 0,75 ml Bleikur 18 0,45 ml Appelsinugulur
16 0,80 ml Bleikur 19 0,48 ml Ljosblar
17 0,85 ml Bleikur 20 0,50 ml Ljosblar
18 0,90 ml Bleikur 25 0,63 ml Ljosblar
19 0,95 ml Bleikur 30 0,75 ml Bleikur
20 1 ml Bleikur 35 0,88 ml Bleikur
25 0,50 ml Grann 40 1 ml Bleikur
30 0,60 ml Grann 50 0,50 ml Grann
35 0,70 ml Grann 60 0,60 ml Grann
40 0,80 ml Grann 70 0,70 ml Grann
80 0,80 ml Graenn
90 0,90 ml Grann (x2)
100 1 ml Grann (x2)

Radleggingar um inndaelingu

bu geetir synt vidbrogd 4 stungustadnum. Lestu kafla 4 vandlega til pess ad vita hvada
aukaverkanir geta att sér stad adur en pu notar lyfid.

begar um reglulegar inndaelingar er ad reda, skal skipta um stungustad milli mismunandi sveda
4 likamanum til pess ad draga r hugsanlegum verkjum og ertingu.

Sveedi med agetu magni af fitu undir hudinni (leeri, handleggir (axlarvédvar), kvidur og
rasskinnar) eru hentugustu svadin til inndelingar. Reddu vid leekninn eda hjukrunarfreedinginn
um hvada sveedi henti best fyrir pig.

Lestu eftirfarandi leidbeiningar vandlega a0ur en pu gefur pér Strensiq inndzelingu

Hvert hettuglas er einnota og skal adeins stinga 4 pad einu sinni. Strensiq vokvinn 4 ad vera ter,
litillega opallysandi eda opallysandi, litlaus eda gulleitur og getur innihaldid nokkrar litlar
gegnsajar eda hvitar agnir. Ekki ma nota vokvann ef um litabreytingar er a0 reeda eda hann
inniheldur kekki eda storar agnir, heldur skal nota nytt hettuglas. Farga skal 6llum lyfjaleifum
og/eda urgangi i samreemi vid gildandi reglur.
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Ef bt kemur til med ad gefa pér lyfid sjalf/-ur med inndalingu mun laknirinn, lyfjafredingur
e0a hjukrunarfreedingurinn syna pér hvernig pu att ad undirbua og gefa pér lyfido med
inndelingu. Ekki gefa pér lyfid med inndeelingu sjalf/-ur nema pu hafir fengiod pjalfun og pa
skiljir adferdina.

Hvernig gefa a Strensiq med inndzelingu:

Skref 1: Undirbuningur a Strensig skammtinum

1.

bvoou hendurnar vandlega med vatni og sépu.

2. Taktu dopnada Strensiq hettuglasid/gldsin ar keeli 15 til 30 minttum fyrir inndelingu til ad lata

vokvann na stofuhita. Ekki m4 hita Strensiq & neinn annan hatt (til deemis ma ekki hita pad i
orbylgjuofni eda heitu vatni). Eftir ad hettuglasid/glosin hafa verid tekin ur keeli verdur ad nota
Strensiq 1 sidasta lagi innan 3 klukkustunda.

. Fjarleegou hlifdarhettuna af Strensiq hettuglasinu/hettugldsunum. Fjarleegou hlifdarplastid af

sprautunni sem 4 ad nota.

Notadu alltaf nyja sprautu sem er i hlifdarplasti.

Settu grofari nal (t.d. 25G) & tomu sprautuna, prystu nalinni med hlifdarhettunni afastri nidur 4
sprautuna og snudu nalinni réttselis par til hun situr pétt.

Fjarleegou plasthettuna sem hylur sprautunalina. Gaettu pess ad meida pig ekki 4 nalinni.
Togadu i stimpilinn til ad draga loft inn { sprautuna, pad magn sem jafnast 4 vid skammtinn.

Skref 2: Strensiqg lausn dregin Or hettuglasinu

1. Haltu i sprautuna og hettuglasio, stingdu
nalinni { gegnum sefda gummiinnsiglid
og inn i hettuglasid.

2. brystu stimplinum alveg inn til ad sprauta
loftinu i hettuglasid.

3. Hvolfdu hettuglasinu og sprautunni.
Togadu i stimpilinn 4 medan nalin er i
lausninni til pess ad draga réttan skammt
upp 1 sprautuna

4. Athugadu hvort videigandi rammal hefur
verid dregid upp og hvort loftbolur séu i
sprautunni adur en pu fjarleegir nalina ur
hettuglasinu. Ef pu séro loftbolur i
sprautunni, skaltu halda sprautunni pannig
a0 nalin visi upp og smella varlega 4 hlid
sprautunnar pangad til loftbolurnar fljota
efst 1 sprautuna.
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5. Pbegar allar loftbolurnar hafa flotid efst i
sprautuna, skaltu prysta varlega a
stimpilinn til ad pvinga loftbolurnar ut ur
sprautunni og aftur inn i hettuglasid.

6. Eftir ad loftbolurnar hafa verio fjarleegdar, skaltu athuga aftur lyfjaskammtinn i sprautunni til ad
tryggja ad pi hafir dregid upp rétt magn. bu geetir purft ad nota nokkur hettuglds til ad draga allt
pad magn sem porf er 4 upp i sprautuna til ad na réttum skammti.

Skref 3: Innd®lingarnalin sett & sprautuna

1. Fjarleegdu nalina ur hettuglasinu. Settu hlifdarhettuna aftur 4 med annarri hendi med pvi ad
leggja hlifdarhettuna a flatt yfirbord og renna nalinni inn i hlifdarhettuna, lyfta henni upp og
smella henni 6rugglega 4 med pvi ad nota adeins adra hondina.

2. Fjarleegou grofari nalina varlega med pvi ad prysta henni nidur og snta rangsealis. Fargadu
nalinni med hlifdarhettunni i nalaboxid.

3. Settu finni nal (t.d. 27 eda 29G) a afylltu sprautuna, prystu nalinni med hlifdarhettunni afastri
nidur & sprautuna og sniidu nalinni réttsalis par til hiin er pétt. Dragdu hettuna beint af nalinni.

4. Haltu sprautunni pannig ad nalin visi upp og smelltu varlega 4 sprautubolinn med fingrinum til
a0 fjarlegja loftbolur.

Skodadu hvort rammalid 1 sprautunni er rétt.

Rummalio 1 hverri inndelingu mé ekki vera meira en 1 ml. Ef pannig stendur 4 skal gefa fleiri en eina
inndaelingu og skulu per vera 4 mismunandi stodum.

Nu er allt tilbuid til inndeelingar 4 réttum skammti.

Skref 4: Inndaeling a Strensiq

(axlarvodva) eda rasskinnar). Hentugustu svadin til
inndelingar eru merkt med grau 4 myndinni.
Laeknirinn mun gefa pér rad um mogulega

> < stungustadi.

9,

. 1. Veldu stungustad (leri, kvid, handleggi

'y A

ATHUGID: Ekki nota neina stadi par sem pu finnur
fyrir hnadum, hérdum hnatum eda verkjum. Raeddu
vid leekninn um allt sem pu finnur.

2. Prystu hdinni a stungustadnum sem var valinn
varlega saman milli pumals og visifingurs.
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3. Haltu & sprautunni eins og blyanti eda pilu,
stingdu nalinni inn i huodfellinguna pannig ad nalin
€ 145° til 90° horni vid yfirbord hiidarinnar.

Hja sjuklingum sem eru med litla fitu undir hudinni
eda punna hud getur 45° horn verid @skilegra.

4. Medan pu heldur htdinni, prystu pa
sprautustimplinum nidur til ad dela lyfinu rélega og
stodugt alla leid inn.

5. Fjarleegdu nalina, slepptu huodfellingunni og
prystu bomullarhnodra eda grisju varlega a
stungustadinn 1 nokkrar sekundur.

bagd hjalpar til vid ad loka hudinni og koma i veg
fyrir leka. Ekki nudda stungustadinn eftir
inndaelinguna.

Ef 6nnur inndeling er naudsynleg til ad na avisada skammtinum, skaltu na i annad Strensiq hettuglas
og endurtaka skref 1 til 4.

Skref 5: Forgun 4 binadi

Vinsamlegast settu sprauturnar, hettugldsin og nalarnar i sérstakt ilat (ndlabox). Laeknirinn,
lyfjafredingurinn eda hjikrunarfredingurinn mun gefa pér rad um hvar pu getur nalgast slikt ilat.

Ef notadur er stzerri skammtur af Strensiq en meelt er fyrir um
Ef pig grunar ad pu hafir fyrir slysni fengid sterri skammt af Strensiq en avisad hefur verid, hafou pa
samband vi0 leekninn til a0 fa radleggingar.

Ef gleymist ad nota Strensiq
Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota. Hafdu samband vid
leekninn og fadu radleggingar.

Leitid til leeknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er 4 frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Ef pti ert ekki viss um hvad att er vid med aukaverkunum hér 4 eftir, fadu pa laekninn til ad utskyra

peer fyrir pér.

Alvarlegustu aukaverkanirnar sem komid hafa fyrir hja sjiklingum 4 medferd med asfotasa alfa hafa
verid ofnemisvidbrogd, p.m.t. lifshaettuleg ofnaemisviobrogd sem krefjast laeknismedferdar, sem
likjast bradaofnaemi. bessi aukaverkun er algeng (getur komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum
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10 einstaklingum). Pessi alvarlegu ofneemisvidbrogd hja sjuklingum voru éndunarerfidleikar,
koéfnunartilfinning, 6gledi, proti i kringum augun og sundl. Vidbrogdin komu fram innan nokkurra
minutna eftir notkun asfotasa alfa og pau geta komid fyrir hja sjiklingum sem hafa notad asfotasa alfa
i meira enn eitt ar. Ef pu feerd einhver pessara einkenna attu ad haetta notkun Strensiq og leita
laeknishjalpar samstundis.

Ad auki geta 6nnur ofnaemisviobrogd (ofnemi) verid algeng, en pau geta verid rodi (rodapot), hiti
(sotthiti), utbrot, kladi, pirringur, 6gledi, uppkdst, verkur, kuldahrollur, dofi i munni (minnkad
snertiskyn i munni), hofudverkur, andlitsrodi, hradur hjartslattur (hradtaktur) og hosti. Ef pu fero
einhver pessara einkenna attu ad hezetta notkun Strensiq og leita leeknishjalpar samstundis.

Mjog algengar: geta komio fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum

Viobrogo 4 stungustad medan a inndalingu lyfsins stendur eda 4 naestu klukkustundum eftir
inndeelinguna (sem geta leitt til roda, litabreytinga, klada, verkja, fituhnuda eda minnkads fituvefjar
rétt undir yfirbordi hudarinnar, skorts 4 hudlit og/eda prota).

Hiti (sotthiti)

Pirringur.

Rodi 1 hud.

Verkir 1 hondum og fétum (verkur i utlim).

Marblettur (mar).

Hofudverkur.

Algengar: geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum
Teygd hud, litabreytingar i huo.

Ogledi

Dofi i munni (minnkad snertiskyn i munni).
Vodvaverkir.

Or.

Aukin tilhneiging til ad f4 marbletti.

Hitakof.

Syking 1 hud 4 stungustad (hudbedsbolga a stungustad).
Minnkad magn kalsiums 1 bl6di (blodkalsiumlaekkun).
Nyrnasteinar (nyrasteinkvilli).

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn, lyfjafreding eda hjukrunarfredinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvamt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ao tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Strensiq
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 dskjunni og hettuglasinu 4 eftir EXP.
Fymingardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i kali (2 °C — 8 °C).

Ma ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

Eftir ad hettuglasid hefur verid opnad skal nota lyfio strax (ad hamarki innan 3 klukkustunda vio
stofuhita, 4 milli 23 °C og 27 °C).

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitio rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda

umhverfid.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Strensiq inniheldur
Virka innihaldsefnio er asfotasi alfa. Hver ml af lausn inniheldur 100 mg af asfotasa alfa.
Hvert hettuglas med 0,8 ml af lausn (100 mg/ml) inniheldur 80 mg af asfotasa alfa.

Onnur innihaldsefni eru natriumkl1o6rid, natriumfosfat tvibasiskt sjghydrat, natriumfosfat einbasiskt
einhydrat og vatn fyrir stungulyf.

Lysing 4 utliti Strensiq og pakkningastaeroir

Strensiq er stungulyf, lausn, ter, litillega dpallysandi eda 6pallysandi, litlaus eda gulleit vatnslausn i
hettuglosum sem innihalda 0,8 ml af lausn. Nokkrar litlar gegnsejar eda hvitar agnir geta verid til
stadar.

Pakkningar innihalda 1 eda 12 hettuglds.
Ekki er vist a0 allar pakkningasterdir séu markadssettar.

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

Framleioandi

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

frland

bessi fylgisedill var sidast uppfarour i

betta lyf hefur fengid markadsleyfi samkvamt ferli um ,,undantekningartilvik®.

bad pyodir ad vegna pess hve sjaldgefur sjikdomurinn er hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra
tilskilinna gagna um lyfio.

Lyfjastofnun Evrépu metur arlega allar nyjar upplysingar um lyfid og fylgisedillinn verdur uppfaerdur
eftir pvi sem porf krefur.

Upplysingar sem hzegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu. bar
eru lika tenglar 4 adra vefi um sjaldgaefa sjukdoma og lyf vid peim.
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