I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vSTm zalem tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par jebkadam
iesp&jamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Strensiq 40 mg/ml skidums injekcijam

Strensiq 100 mg/ml $kidums injekcijam

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Strensig 40 mg/ml Skidums injekcijam

Viens ml skiduma satur 40 mg alfa asfotazes* (asfotase alfa).

Katra flakona ir 0,3 ml §kiduma un 12 mg alfa asfotazes (40 mg/ml).
Katra flakona ir 0,45 ml $kiduma un 18 mg alfa asfotazes (40 mg/ml).
Katra flakona ir 0,7 ml $kiduma un 28 mg alfa asfotazes (40 mg/ml).
Katra flakona ir 1,0 ml $kiduma un 40 mg alfa asfotazes (40 mg/ml).

Strensig 100 mg/ml §kidums injekcijam

Viens ml $kiduma satur 100 mg alfa asfotazes* (asfotase alfa).
Katra flakona ir 0,8 ml $kiduma un 80 mg alfa asfotazes (100 mg/ml).
* Jeguta ar rekombinantas DNS tehnologiju no ziditaju — Kinas kamju olnicu (KKO) — §tinu kultiiras.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA

Skidums injekcijam (injekcija).

Caurspidigs, mazliet opalescgjoss vai opalescgjoss, bezkrasains Iidz mazliet iedzeltens tidens skidums;
pH 7.,4. Var saturét dazas mazas, caurspidigas vai baltas dalinas.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Strensiq ir paredzets ilgstoSai enzimu aizstajterapijai pacientiem ar hipofosfataziju, kam ta sakusies
b&rnu vecuma, lai arstetu slimibas izpausmi kaulos (skatit 5.1. apakSpunktu).

4.2. Devas un lietoSanas veids

Terapija jasak arstam, kam ir pieredze pacientu ar vielmainas traucgjumiem vai kaulu bojajumiem
arstéSana.

Devas

Alfa asfotazes ieteicamais dozeSanas rezims ir 2 mg/kg kermena masas, ko ievada subkutani tris reizes
nedgla, vai dozeéSanas rezZims 1 mg/kg kermena masas, ko ievada subkutani sesas reizes ned¢la.
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Alfa asfotazes maksimala ieteicama deva ir 6 mg/kg/nedela (skatit 5.1. apakSpunktu).

Detalizetu informaciju skatiet turpmak atrodamaja doz&Sanas shéma.

Injic€jot 3 x nedela Injicéjot 6 x nedela
Kermena Injekcijai Injekcijai
masa Injicejama | Injic€jamais | izmantotais | Injicejama | Injicejamais | izmantotais
(kg) deva daudzums flakona deva daudzums flakona
veids veids
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 35mg 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)

Izlaista deva

Ja alfa asfotazes deva ir izlaista, nedrikst injic€t dubultu devu, lai aizvietotu izlaisto devu.

Ipasas pacientu grupas

Pieaugusie pacienti

Alfa asfotazes farmakokingtika, farmakodinamika un dro§ums ir pétits > 18 gadus veciem pacientiem
ar hipofosfataziju. Pieaugusiem pacientiem, kam hipofosfatazija (HPP) sakusies beérnu vecuma, deva
nav japielago (skatit 5.1. un 5.2. apakSpunktu).



Gados vecaki cilveki
Alfa asfotazes drosums un efektivitate gados vecakiem pacientiem nav noteikta, Siem pacientiem
nevar ieteikt konkrétu dozeSanas rezimu.

Nieru darbibas traucéjumi
Alfa asfotazes droSums un efektivitate pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem nav vertets, Siem
pacientiem nevar ieteikt konkrétu doz€Sanas rezimu.

Aknu darbibas traucéjumi
Alfa asfotazes droSums un efektivitate pacientiem ar aknu darbibas trauc€jumiem nav vertéts, Siem

pacientiem nevar ieteikt konkrétu doz&sanas rezimu.

LietoSanas veids

Strensiq paredzets tikai subkutanai lietoSanai. Tas nav paredzgtas ievadit intravenozas vai
intramuskularas injekcijas veida.

Maksimalais zalu daudzums viena injekcija nedrikst parsniegt 1 ml. Ja nepiecieSams vairak par 1 ml,
vienlaikus var ievadit vairakas injekcijas.

Strensiq jaievada ar sterilam vienreiz lietojamam §lircém un injekcijas adatam. Slircém jabit
pietickami maza tilpuma, lai parakstito devu no flakona biitu iesp&jams ievilkt pietieckami precizi.

Injekciju vietas jamaina un riipigi janovero, vai nerodas iesp&jamu reakciju pazimes (skatit
4.4. apaksSpunktu).

Pacienti pasi var injicet tikai tad, ja vini ir pienacigi apguvusi ievadiSanas proceduras.
Plasaku informaciju par rikoSanos ar zalém pirms lietoSanas skatit 6.6. apaksSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Smaga vai dzivibai bistama paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no paligvielam, ja
paaugstinata jutiba nav kontrolgjama (skattt 4.4. apakSpunktu).

4.4. Ipasibridinajumi un piesardziba lietoSana
Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un s€rijas
numurs.

Paaugstinata jutiba

Pacientiem, kas arsteti ar alfa asfotazi, zinots par paaugstinatas jutibas reakcijam, tostarp anafilaksei
atbilsto§am pazimém un simptomiem (skatit 4.8. apak$punktu). Sie simptomi ietvéra apgritinatu
elposanu, smaksanas sajiitu, periorbitalu tisku un reiboni. Reakcijas radas dazu mintisu laika péc alfa
asfotazes subkutanas ievadiSanas un var rasties pacientiem, kas arst&jas ilgak par 1 gadu. Citas
paaugstinatas jutibas reakcijas bija vemsana, slikta diiSa, drudzis, galvassapes, piesarkums,
uzbudinamiba, drebuli, adas erit€ma, izsitumi, nieze un mutes dobuma hipestézija. Ja rodas sadas
reakcijas, ieteicams tulit partraukt terapiju un sakt attiecigu arste€$anu. Jaievero neatlickamas
palidzibas aktualie medictniskie standarti.

P&c smagas reakcijas atseviskiem pacientiem jaapsver alfa asfotazes lietoSanas atsaksanas riski un
ieguvumi, nemot vera citus faktorus, kas var veicinat paaugstinatas jutibas reakcijas risku, pieméram,
lidztekus esosu infekciju un/vai antibiotiku lietoSanu. Ja pienem l@mumu atsakt zalu lietosanu, tam
janotiek mediciniska uzraudziba, un var apsvert piemérotas premedikacijas izmantosanu. Pacienti
jauzrauga, vai viniem neatkartojas smagas paaugstinatas jutibas reakcijas pazimes un simptomi.



NepiecieSamiba kontrol&t nakamas zalu ievadiSanas reizes un nepiecieSamiba p&c neatliekamas
palidzibas pacientiem majas apriip€ nosakama pe&c arstgjosa arsta ieskatiem.

Smaga vai iesp&jami dzivibai bistama paaugstinata jutiba ir kontrindikacija zalu lietoSanas atsaksanai,
ja paaugstinata jutiba nav kontrol§jama (skatit 4.3. apakSpunktu).

Injekcijas izraisita reakcija

Alfa asfotazes ievadiSana var izraisit viet€jas reakcijas injekcijas vieta (tostarp, pieméram, erit€ému,
izsitumus, krasas izmainu, niezi, sapes, papulas, mezglveida uzaugumus, atrofiju), kas definétas ka
jebkads ar to saistits nevelams notikums, kas radies injekcijas laika vai 11dz injekcijas sanemsanas
dienas beigam (skatit 4.8. apakSpunktu). Injekciju vietu mainiSana var palidzet mazinat §adas
reakcijas.

Visiem pacientiem, kam rodas smaga injekcijas izraisita reakcija, japartrauc Strensiq ievadiSana un
jalieto atbilstosas zales.

Lipodistrofija

Kliniskos pétijumos ar alfa asfotazi arstétiem pacientiem p&c vairakiem ménesiem tika zinots par
lokalizétu lipodistrofiju, tostarp lipoatrofiju un lipohipetrofiju, infekcijas vieta (skatit

4.8. apakSpunktu). Pacientiem ieteicams ieverot pareizu injic€Sanas tehniku un maintt injic€Sanas
vietas (skatit 4.2. apakSpunktu).

Kraniosinostoze

Alfa asfotazes kliniskajos pétijumos par nevélamiem notikumiem — kraniosinostozi (saistita ar
paaugstinatu intrakranialo spiedienu), ari par ieprieks diagnostic€tas kraniosinostozes gaitas
pasliktinasanos un Arnolda—Kiari (4rnold-Chiari) malformacijas rasanos zinots < 5 gadus veciem
hipofosfatazijas pacientiem. Nav pietickamu datu, lai noteiktu c€lonsakaribu starp Strensiq lietoSanu
un kraniosinostozes progreséSanu. Kraniosinostoze ka hipofosfatazijas izpausme dokumentgéta
publicéta literatiira, to novéroja 61,3% pacientu no dzim$anas Iidz 5 gadu vecumam slimibas dabiskas
gaitas petijuma par nearstetiem hipofosfatazijas pacientiem, kam slimiba sakusies zidaina vecuma.
Kraniosinostoze var izraisit paaugstinatu intrakranialo spiedienu. Hipofosfatazijas pacientiem, kas nav
sasniegusi 5 gadu vecumu, ieteicama periodiska kontrole (tostarp fundoskopiska izmekléSana redzes
nerva diska tiiskas pazimju konstatéSanai) un tiilit€ja iejauksanas, ja ir paaugstinats intrakranialais
spiediens.

Ektopiska parkalkoSanas

Alfa asfotazes kliniskajos pétijumos pacientiem ar hipofosfataziju zinots par acs (konjunktivas un
radzenes) parkalkoSanos un nefrokalcinozi. Nav pietieckamu datu, lai noteiktu c€lonsakaribu starp alfa
asfotazes lietoSanu un ektopisku parkalkosanos. Acs (konjunktivas un radzenes) parkalkoSanas un
nefrokalcinoze ka hipofosfatazijas izpausmes ir dokumentgtas publiceta literatiira. Nefrokalcinozi
noveroja 51,6% pacientu no dzimsSanas lidz 5 gadu vecumam slimibas dabiskas gaitas p&tijuma par
nearstetiem hipofosfatazijas pacientiem, kam slimiba sakusies zidaina vecuma. Hipofosfatazijas
pacientiem sakumstavokIi un p&c tam periodiski ieteicami oftalmologiskie izmekl&jumi un nieru
izmekl&jumi ar ultraskanu.

Parathormons un kalcijs seruma

Hipofosfatazijas pacientiem, ievadot alfa asfotazi, var palielinaties parathormona koncentracija
seruma, Tpasi pirmajas 12 terapijas nedg€las. Pacientiem, kurus arst€ ar alfa asfotazi, ieteicams kontrolet
parathormona un kalcija koncentracijas seruma. Var biit nepiecieSams papildus lietot kalciju un
iekskigi lietojamo D vitaminu. Skatit 5.1. apakSpunktu.



Nesameérigs kermena masas pieaugums

Pacientiem var nesamérigi pieaugt kermena masa. Ieteicama di€tas kontrole.

Paligvielas

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra flakona, — batiba tas ir natriju nesaturoas.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas petijumi ar alfa asfotazi nav veikti. Nemot vera alfa asfotazes strukttru un
farmakokin&tiku, maz ticams, ka ta ietekmé&tu ar citohromu P 450 saistito metabolismu.

Alfa asfotaze satur audu nespecifiskas sarmainas fosfatazes katalitisko doménu. Alfa asfotazes
ievadiSana ietekm@s slimnicas laboratoriju regulari veikto sarmainas fosfatazes Iimena seruma
meérjjumu; sarmainas fosfatazes aktivitates m&rjjumi seruma var sasniegt vairakus tiikstoSus vienibu
litra. Ta ka enzimu 1pasibas ir atSkirigas, alfa asfotazes aktivitates rezultatus nedrikst interpretét tapat
ka sarmainas fosfatazes aktivitati seruma.

Sarmaino fosfatazi (SF) izmanto ka noteikSanas reagentu daudzas parastas laboratoriskajas analizes. Ja
alfa asfotaze ir kliniskajos laboratoriskajos paraugos, iesp&jami izmainiti rezultati.

Arst&josajam arstam jainformé analizes veico$a laboratorija, ka pacients arst&jas ar zalém, kas ietekmé
SF limeni. Pacientiem, kas arstgjas ar Strensiq, var apsvert alternativas analizes (t. i., tadas, kuram
neizmanto SF konjugétu noteikSanas sist€mu).

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baroSana ar kriti
Griitnieciba

Nav pietickamu datu par alfa asfotazes lietoSanu griitniecibas laika.

P&c atkartotas subkutanas ievadiSanas devas terapeitiskaja diapazona (> 0,5 mg/kg) griisnam pelém
alfa asfotazes koncentracija augliem bija nosakama visam parbauditajam devam, kas liecina, ka alfa
asfotaze iekliist caur placentu. P&tijumi ar dzivniekiem, kas pierada reproduktivo toksicitati, nav
pietickami (skatit 5.3. apakSpunktu). Alfa asfotazi griitniecibas laika un sievietem reproduktiva
vecuma, neizmantojot kontracepcijas Iidzeklus, lietot nav ieteicams.

BaroSana ar kruti

Informacija par alfa asfotazes izdaliSanos cilvéka piena nav pietiekama. Nevar izslégt risku
jaundzimusajiem/zidainiem.

Leémums partraukt barosanu ar kriiti vai partraukt/atturéties no terapijas ar alfa asfotazi japienem,
izvertgjot kriits baroSanas ieguvumu b&rnam un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Ir veikti prekliniskie fertilitates petijumi, tie nepieradija ietekmi uz fertilitati un embrija un augla
attistibu (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Strensiq neietekm@ vai nenozimigi ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.



4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Papildu dati par zalu lietoSanas droSumu atspogulo iedarbibu 112 pacientiem, kuri tika arstéti ar alfa
asfotazi ar terapijas ilgumu no 1 dienas lidz 391,9 nedélam [7,5 gadiem] un kuriem hipofosfatazija
attistijas perinatala/zidaina vecuma (n = 89), pusaudza vecuma (n = 22), pieaugusa vecuma (n = 1)
(vecums bridi, kad pacients tika ieklauts petijuma, no 1 dienas lidz 66,5 gadiem). Visbiezak nov&rotas
blakusparadibas bija reakcijas injekcijas vieta (74%). Tika sanemti dazi zinojumi par
anafilaktoidu/paaugstinatas jutibas reakciju.

Nevélamo blakusparadibu apkopojums tabula

Ar alfa asfotazi saistitas blakusparadibas noraditas pec organu sist€ému klasifikacijas un ieteicama
termina atbilstigi MedDRA biezuma iedalijumam — loti biezi (>1/10), biezi (>1/100 lidz <1/10), retak
(=1/1 000 Iidz <1/100), reti (=1/10 000 lidz <1/1 000), loti reti (<1/10 000) un nav zinami (nevar
noteikt pec pieejamiem datiem). Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas
sakartotas to butiskuma samazinajuma seciba.

1. tabula. Blakusparadibas, par ko kliniskajos pétijumos zinots hipofosfatazijas pacientiem

Organu sistemu klase BieZuma Blakusparadiba
kategorija
Infekcijas un infestacijas biezi Celulits injekcijas vieta
Asins un limfatiskas sist€mas biezi Palielinata zilumu veidoSanas tendence
traucgjumi
Imtnas sist€mas traucgumi biezi Anafilaktoidas reakcijas
Paaugstinata jutiba’
Vielmainas un uztures biezi Hipokalcémija
traucgjumi
Nervu sistémas traucgjumi loti biezi Galvassapes
Asinsvadu sistémas trauc€jumi | biezi Karstuma vilni
Kunga-zarnu trakta traucgjumi | biezi Mutes dobuma hipestézija
Slikta dusa
Adas un zemadas audu bojajumi | loti biezi Eritéma
biezi Adas krasas izmainas

Adas bojajumi (izstiepta ada)

Skeleta-muskulu un saistaudu loti biezi Sapes ekstremitates
sisteémas bojajumi — -
biezi Muskulu sapes
Nieru un urinizvades sist€émas biezi Nefrolitiaze
traucgjumi
Vispargji traucgjumi un loti biezi Reakcijas injekcijas vieta'
reakcijas ievadiSanas vieta Drudzis
Uzbudinamiba
biezi Drebuli
Traumas, saindé$anas un ar loti biezi Kontuzija
manipulacijam saistitas — =
puiacy biezi Réta
komplikacijas

" leteicamie termini, kas uzskatiti par reakcijam injekcijas vieta, noraditi talakaja sadala.
> Jeteicamie termini, kas uzskatiti par paaugstinatu jutibu, nordditi talakaja sadala.




AtseviSku nevélamo blakusparadibu apraksts

Reakcijas injekcijas vieta

Reakcijas injekcijas vieta (tostarp atrofija, abscess, eritéma, krasas maina, sapes, nieze, makula,
pietikums, kontiizija, zilumu veidoSanas, lipodistrofija (lipoatrofija vai lipohipertrofija), induracija,
reakcija, mezglveida uzaugums, izsitumi, papula, hematoma, iekaisums, natrene, kalcifikacija, siltums,
asinoSana, celulits, réta, veidojums, ekstravazacija, eksfoliacija un piislisi injekcijas vieta) ir visbiezak
sastopamas blakusparadibas, kas klniskajos p&tijumos noverotas apméram 74% pacientu. Vairums
reakciju injekcijas vieta bija vieglas un izzuda pasas, un lielaka dala (> 99%) zinotas ka nebiitiskas
blakusparadibas. Klmiska pétijuma laika lielakajai dalai pacientu, kam bija reakcija injekcijas vieta,
pirmo reizi ta tika nov@rota arst€Sanas ar alfa asfotazi pirmo 12 nedelu laika, bet daziem pacientiem
reakcijas injekcijas vieta tika noveérotas vienu vai vairakus gadus péc arsteésanas ar alfa asfotazi
saksanas.

Viens pacients izstajas no kliniska petijuma saistiba ar paaugstinatu jutibu injekcijas vieta.

Paaugstinata jutiba

Paaugstinatas jutibas reakcijas ietver erit€mu/apsartumu, pireksiju/drudzi, izsitumus, niezi,
uzbudinamibu, sliktu diiSu, vemsanu, sapes, drebulus, mutes dobuma hipestéziju, galvassapes,
piesarkumu, tahikardiju, klepu un anafilaksei atbilstoSas pazimes un simptomus (skatit

4.4. apakSpunktu). Tika sanemti arT dazi zinojumi par anafilaktoidu/paaugstinatas jutibas reakciju, un
tie bija saistiti ar apgriitinatas elpoSanas pazimém un simptomiem, aizrisanas sajitu, periorbitalo tiisku
un reiboni.

Imiingenitate

Ir iesp&jama imiingenitate. No kliniskajos p&tfjumos iesaistitajiem 109 hipofosfatazijas pacientiem, par
kuriem ir pieejami antivielu dati pec sakumstavokla, 97/109 (89,0%) pacientiem bija pozitivas analizes
uz antivielam pret zalem kada bridi péc Strensiq terapijas sakSanas. No Siem 97 pacientiem 55 (56,7%)
kada bridi pec sakumstavokla konstatgja arT neitraliz€joSas antivielas. Antivielu atbildreakcija (ar
neitraliz€jo$am antivielam vai bez tam) atSkiras pec laika. Kliniskajos petijumos nav pieradits, ka
antivielu veidosanas ietekmétu klmisko efektivitati vai droSumu (skatit 5.2. apakSpunktu). Dati no
pécregistracijas gadijumiem liecina, ka antivielu veidoSanas var ietekmét klinisko efektivitati.

Klmiskajos petijumos nenovéroja nevélamu notikumu tendences, kuru pamata biitu antivielu stavoklis.
Daziem pacientiem, kam antivielu pret zalem (APZ) analizes bija pozitivas, noveroja reakcijas
injekcijas vieta (RIV) un/vai paaugstinatu jutibu, tomer netika noverota atbilstosa tendence So reakciju
biezuma, kas laika gaita tika noverotas starp pacientiem, kas uzradija vienmer pozitivus APZ
radijumus un pacientiem, kas uzradija vienmér negativus APZ radijumus.

ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iespgjamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma mingéto nacionalas
zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozésana

Alfa asfotazes pardozesanas pieredze ir ierobezota. Maksimala klmiskajos petijumos lietota alfa
asfotazes deva ir 28 mg/kg/nedéla. Kliniskajos p&tijumos nav noverota ar devu saistita toksicitate vai
droSuma profila izmainas. Tap&c pardozesanas limenis nav noteikts. Informaciju par nevélamo
blakusparadibu kontroli skatit 4.4. un 4.8. apakSpunkta.



5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: citi gremosanas traktu un vielmainu ietekmgjosie Iidzekli, enzimi, ATK
kods: A16AB13

Alfa asfotaze ir cilveka rekombinantais audu nespecifiskas sarmainas fosfatazes-Fc-dekaaspartata
sapludinatais proteins, ko izdala inzenierijas cela izveidota Kinas kamju olnicu §tinu liija. Alfa
asfotaze ir $kistoSs glikoproteins, ko veido divas identiskas polipeptidu k&des, kuru garums ir
726 aminoskabes, tas izgatavots no (i) cilvéka audu nespecifiskas sarmainas fosfatazes katalitiska
domena, (ii) cilveka imiinglobulia G1 Fc doména un (iii) dekaaspartata peptida domena.

Hipofosfatazija

Hipofosfatazija ir reta, smaga un iesp&jami letala gen&tiska slimiba, ko izraisa funkciju zuduma
mutacija(-as) géna, kas nosaka audu nespecifisko sarmaino fosfatazi. Hipofosfatazija ir saistita ar
daudzam izpausmém kaulos, ieskaitot rahttu/osteomalaciju, izmainttu kalcija un fosfata metabolismu,
traucetu augSanu un mobilitati, elposanas funkciju traucgjumiem, kad var bt nepiecieSama ventilacija,
un no B6 vitamina atkarigiem krampjiem.

Darbibas mehanisms

Alfa asfotaze — cilvéka rekombinantais audu nespecifiskas sarmainas fosfatazes-Fc-dekaaspartata
sapludinatais proteins ar enzimatisku aktivitati — veicina skeleta mineralizaciju pacientiem ar
hipofosfataziju.

Kliniska efektivitate un droSums

Petijums ENB-006-09/ENB-008-10

Petijums ENB-006-09/ENB-008-10 bija atklats, randomizgts p&tijums. PEtijuma uznéma trispadsmit
pacientus, 12 pacienti petijumu pabeidza, bet 1 pacients partrauca dalibu taja (agrinas petijuma
partraukSanas iemesls bija ieprieks planota skoliozes operacija). Pabeidzot p&tijumu, pacienti bija
arstejusies mediani ilgak par 76 ménesiem (6,3 gadiem) (no 1 [idz 79 m&nesiem). Pieciem pacientiem
hipofosfatazijas simptomi bija paradijusies vecuma Iidz 6 ménesSiem, un 8 pacientiem simptomi bija
paradijusies vecuma péc 6 meénesiem. Ieklaujot p&tijuma, pacientu vecums bija no 6 lidz 12 gadiem;
pettjumu pabeidzot, pacientu vecums bija no 10 Iidz 18 gadiem; 9 pacienti petijuma laika sasniedza
13 Iidz 17 gadu vecumu.

Petijuma izmantoja vesturiskas kontroles no tiem pasiem centriem, ka pacientus, kas sanéma alfa
asfotazi, un kas tika paklauti l[idzigam kliniskas apriipes protokolam.

Izmainas rentgenogramma péc alfa asfotazes iedarbibas

Apmaciti radiologi pirms alfa asfotazes lietoSanas (sakumstavoklis) un péc zalu lietoSanas izveérteja
sadas pazimes pacientu plaukstu un celu locitavu rentgenattélos: ievérojama fizes zonas
paplaSinasanas, uz aru veérsta metafizes zonas paplasinasanas, nelidzena pagaidu kalcifikacijas zona,
metafizes zonas izgaismojums, metadiafizes zonas skleroze, osteopénija, ,,popkorna” tipa kalcifikacija
metadiafizes, distalo metafizu demineralizacija, epifizes zonas Skersvirziena lentveida izgaismoti
rajoni. Rentgenatt€la izmainas no sakumstavokla izvertgja, izmantojot Radiografijas globala iespaida
par izmainam verteSanas skalu (Radiographic Global Impression of Change rating scale), kas ir
Sada: -3=smaga pasliktinasanas, -2=vidg&ja pasliktinasanas, -1=minimala pasliktinasanas, O=izmainas
nav, +1=minimala uzlabosanas, +2=ieveérojama uzlabosanas, +3= gandriz pilniga vai pilniga
izveseloSanas. Vairakums pacientu, kuri sanéma alfa asfotazi, pirmajos 6 iedarbibas ménesos
sasniedza +2 un +3 rezultatus, un, terapijai turpinoties, rezultati bija stabili. V&sturiskas kontroles
neuzradija izmainas laika gaita.



Kaulu biopsija

Kaulu iezim@sanai pirms kaulu biopsijas tetraciklinu ievadija divos 3 dienu kursos (ar 14 dienu

intervalu starp tiem). Kaulu biopsijas cauri zarnu kaula Skautn€m ieguva izmantojot standarta

procediiru. Biopsiju histologiskajai analizei izmantoja lietojumprogrammu Osteomeasure

(Osteometrics, ASV). Nomenklatiira, simbolos un mérvienibas ievéroja Amerikas Kaulu un mineralu

p€tniecibas biedribas (American Society for Bone and Mineral Research) rekomendacijas.

10 pacientiem no protokolam atbilstosas kopas (izslédzot tos pacientus, kuri starp sakumstavokli un

24. ned&lu sanéma iekskigi lietojamu D vitaminu), kuriem pirms un pec alfa asfotazes lietoSanas veica

kaula biopsiju cauri zarnu kaula skautném:

- vidgjais (SN) osteoida biezums bija 12,8 (3,5) pm sakumstavokli un 9,5 (5,1) pm 24. nedéla;

- vidgjais (SN) osteoida tilpums / kaula tilpums bija 11,8 (5,9)% sakumstavokli un 8,6 (7,2)%
24. nedela;

- vidgjais (SN) mineralizacijas kavésanas laiks bija 93 (70) dienas sakumstavokli un 119 (225)
dienas 24. nedgla.

AugSana

Augsanas liknés att€loja garumu, kermena masu un galvas apkartméru (procentilu liknu sérijas, kuras
att€lo sadaltfjumu) tas pieejamas Slimibu kontroles un profilakses centra (Centers for Disease Control
and Prevention), ASV. Sos atsauces datus ieguva no reprezentativa veselu bérnu parauga, un tie nav
specifiski bérniem ar Ipasam veselibas apriipes vajadzibam; tos izmantoja, jo b&rniem ar
hipofosfataziju augsanas Iiknu nav.

Siem pacientiem, kuri lietoja alfa asfotazi: 11/13 pacientu novérojams pastavigs, acimredzami
izlidzinoss auguma pieaugums, ko pierada pakapeniska parvietoSanas uz augstaku procentili CDC
augsanas Iikné€s. 1/13 pacientu nenovéroja acimredzamu auguma izlidzinajumu un 1 pacientam nebija
pietiekami daudz datu, lai veiktu izvert€jumu. Progress pa Tanera posmiem bija atbilstoss.

Vesturisko kontrolu novérojumu perioda: 1/16 pacientu noveroja acimredzamu izlidzino$u auguma
pieaugumu, 12/16 pacientu nenovéroja acimredzamu izlidzinoSu auguma pieaugumu un 3/16 pacientu
dati nebija parliecinosi.

Daziem pacientiem pétijuma laika bija nepieciesami iekskigi lietojama D vitamina papildterapija
(skatit 4.4. un 4.8. apaksSpunktu).

Petijums ENB-002-08/ENB-003-08

Pétijums ENB-002-08/ENB-003-08 bija atklats p&tijums bez randomizacijas un nekontrolgts.
Sakotngja petijuma uznéma 11 pacientus, un 10 pacienti piedalijas pagarinajuma pé&tijuma, no kuriem
9 pacienti pabeidza pagarinajuma pétjjumu. P&tijuma pabeigSanas bridi pacienti bija sanémusi mediani
vairak neka 79 ménesus (6,6 gadus) ilgu terapiju (no 1 Iidz > 84 ménesiem).Visiem pacientiem
hipofosfatazija bija sakusies pirms 6 ménesu vecuma. Sakot arst€Sanu petijjuma, pacientu vecums bija
no 0,5 lidz 35 ménesiem.

Salidzinot ar sakumstavokla rentgenattéliem, 24. ned€la 7/11 pacientu, veicot pilnu analizi, p&c
Radiografijas globala iespaida par izmainam vertesanas skalas (Radiographic Global Impression of
Change) rezultats bija +2. RGI-C skalas mé&rijumos rahita smaguma pakapes uzlaboSanas saglabajas
vismaz turpmakos 72 novéroSanas ménesus (tostarp 4 pacientiem vismaz 84 ménesus).

5/11 p&tamo pacientu noveéroja acimredzamu izlidzinoSu kermena garuma pieaugumu. Pedgeja
novertgjuma (n = 10, no kuriem 9 bija vismaz 72 menesu terapija) medianais Z raditaja uzlabojums
salidzinajuma ar sakotngjo limeni garumam/augstumam bija 1,93 un kermena masai — 2,43. Kermena
garuma pieauguma svarstibas bija acimredzamas, un sadiem gados jaunakiem pacientiem tas var
atspogulot smagaku slimibu un biezaku saslimstibu.

Peétijums ENB-010-10

Pettjums ENB-010-10 bija kontrol&ts, atklats p&tijums, kura piedalijas 69 pacienti vecuma no 1 dienas
lidz 72 ménesiem ar perinatala/zidaina vecuma hipofosfataziju. Vidgjais vecums pazimju/simptomu
paradiSanas sakuma bija 1,49 ménesi. Pirmas 4 nedg€las pacienti sanéma STRENSIQ 6 mg/kg nedéla.
Visi pacienti uzsaka petijumu ar alfa asfotazes devu 6 mg/kg nedela. P&tijuma laika 11 pacientiem alfa
asfotazes deva tika palielinata. No Siem 11 pacientiem 9 pacientiem devas tika palielinatas konkréti ar

10



mérki uzlabot klmisko atbildes reakciju. 38 pacienti tika arst&ti vismaz 2 gadus (24 meneSus) un

6 pacienti tika arstgti vismaz 5 gadus (60 menesus).

48. nedgla 50 no 69 pacientiem (72,5%) pilnaja analize tika sasniegti Radiografijas globala iespaida
par izmainam vert€Sanas skalas raditaji > 2, un tika uzskatits, ka pacientiem ir atbildes reakcija.
Mediani uzlabojumi RGI-C raditaja saglabajas visa terapijas laika, kas svarstijas no 0,9 lidz

302,3 ned€lam, pat ja p&c 96. nedélas novéroja mazak pacientu (pec 96. nedelas novéroja pavisam

29 pacientus un péc 192. nedélas noveroja < 8 pacientus).

Augsanas Ikngs att€loja garumu, kermena masu un galvas apkartméru (procentilu liknu sérijas, kuras
attelo sadaltjumu), tas pieejamas Slimibu kontroles un profilakses centra (Centers for Disease Control
and Prevention, CDC), ASV. Pavisam 24 no 69 pacientiem (35%) novéroja acimredzamu izlidzinosu
kermena garuma pieaugumu un 32 no 69 pacientiem (46%) novéroja acimredzamu izlidzinosu
kermena masas pieaugumu, ko pierada pakapeniska parvietoSanas uz augstaku procentili CDC
augsanas Iikn€s. 40 no 69 pacientiem un 32 no 69 pacientiem nenovéroja acimredzamu izlidzinosu
pieaugumu attiecigi attieciba uz kermena garumu un kermena masu. Par 4 pacientiem nebija
pietiekami daudz datu, lai biitu iespgjams izvert€jums, un informaciju par 1 pacientu nevargja
parliecinosi noteikt.

Petijums ENB-009-10

Pétijums ENB-009-10 bija atklats, randomizets petijums. Primarajam arst€Sanas posmam pacientus
nejausi iedalija arstéSanas grupas. Petijuma uznéma devinpadsmit pacientus, 14 pacienti petijumu
pabeidza, bet 5 pacienti partrauca dalibu taja. Pabeidzot p&tijumu, pacienti bija arstjusies mediani
ilgak par 60 ménesiem (no 24 lidz 68 meénesiem). 4 pacientiem hipofosfatazija bija sakusies pirms

6 méneSu vecuma, 14 pacientiem ta bija sakusies vecuma no 6 ménesiem lidz 17 gadiem, un vienam
pacientiem ta bija sakusies vecuma, kas lielaks par 18 gadiem. Ieklausanas vecums bija no 13 Iidz
66 gadiem, petijuma beigas pacientu vecums bija no 17 lidz 72 gadiem.

Saja pétijuma pacientiem pusaudZu (un pieaugu$o) vecuma nenovéroja acimredzamu garuma

pieaugumu.

Ka dala no kontroles grupas vai pirms un péc alfa asfotazes lietoSanas pacientiem veica biopsiju cauri

zarnu kaula skautn€m:

- kontroles grupa, standarta apriipe (5 izvert€jami pacienti): vid€jais (SN) mineralizacijas
kavesanas laiks sakumstavokli bija 226 (248) dienas un 24 nedgla 304 (211) dienas;

- 0,3 mg/kg/diena alfa asfotazes grupa (4 izvert€jami pacienti): vid€jais (SN) mineralizacijas
kavesanas laiks sakumstavoklt bija 1236 (1468) dienas un 48. nedela 328 (200) dienas;

- 0,5 mg/kg/diena alfa asfotazes grupa (5 izvert€jami pacienti): vidgjais (SN) mineralizacijas
kavesanas laiks sakumstavokli bija 257 (146) dienas un 48. ned€la 130 (142) dienas.

P&c apméram 48 nedelam visiem pacientiem pielagoja reZimu, sanemot ieteicamo devu

1,0 mg/kg/diena.

Maksligas elpinasanas atbalsts
Pettjuma ENB-002-08/ENB-003-08 (11 pacienti) un petijuma ENB-010-10 (69 pacienti) — abi bija
atklati petjjumi bez randomizacijas un kontroles — par pacientiem, kuru vecums sakumpozicija bija
no 0,1 Iidz 312 ned€lam, 69 pacienti pabeidza petijumus, bet 11 partrauca dalibu taja. Pacienti sanéma
terapiju mediani 27,6 meénesus (diapazona no 1 dienas [idz 90 menesiem). 29 no 80 pacientiem
sakumpozicija bija nepieciesama maksliga elpinasana:
- 16 pacientiem bija nepiecieSama invaziva maksliga elpinaSana (intubacija vai traheostomija)
sakumpozicija (vienu pacientu sakumpozicija isu bridi neinvazivi elpinaja pirms parvesanas):
- 7 pacienti tika atradinati no invazivas maksligas elpinasanas iekartas (maksligas
elpinasanas ilgums bija no 12 lidz 168 nedélam), 4 pacientiem tika izbeigta jebkada
maksliga elpinasana, un 3 pacientiem tika veikta neinvaziva maksliga elpinasana.
Pieci no 7 pacientiem sasniedza RGI-C rezultatu > 2,
- 5 pacientiem turpindja invazivu maksligo elpinasanu, 4 no viniem RGI-C rezultats
bija <2,
- 3 pacienti nomira, kamér bija pievienoti maksligas elpinasanas iekartai,
- 1 pacients atsauca piekriSanu;
- 13 pacientiem sakumpozicija bija nepiecieSama neinvaziva maksliga elpinasana.
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- 10 pacienti tika atradinati no jebkadas maksligas elpinaSanas (maksligas elpinasanas
laiks no 3 Iidz 216 ned€lam). 9 no 10 pacientiem sasniedza RGI-C rezultatu > 2, bet
tikai 1 sasniedza RGI-C rezultatu < 2.
- 2 pacientiem bija nepieciesama invaziva maksliga elpinasana un 1 pacientam
turpinaja neinvazivu maksligo elpinasana, visi 3 pacienti nomira ar RGI-C rezultatu
<2.
Nearstetu hipofosfatazijas pacientu, kam slimiba sakusies zidaina vecuma, raksturiga anamnéze liecina
par augstiem mirstibas raditajiem, ja nepiecieSama maksliga elpinasana.

Sis zales ir registrétas ,,iznémuma karta”. Tas nozimée, ka sakara ar §is slimibas retumu nav bijis
iespgjams iegiit pilnigu informaciju par $§im zaleém.

Eiropas Zalu agentiira ik gadu parbaudis jauniegiito informaciju par §im zalém un vajadzibas gadijuma
atjauninas So zalu aprakstu.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Alfa asfotazes farmakokingtiku novértgja 1 ménesi ilga daudzcentru, atklata, devu palielinosa
petijuma, pieaugusajiem ar hipofosfataziju. Petijuma 1. kohorta (n = 3) pacienti alfa asfotazi sanéma
3 mg/kg intravenozi pirmaja nedgla, péc tam 3 devas pa 1 mg/kg subkutani ik p&c nedélas no 2. lidz
4. nedglai. 2. kohorta (n = 3) pacienti alfa asfotazi sanéma 3 mg/kg i/v pirmaja ned€la, p&c tam 3 devas
pa 2 mg/kg subkutani ik p&c nedelas no 2. [idz 4. nedelai. Pec 3 mg/kg 1,08 stundas intravenozas
inflizijas pétitajas kohortas vide€jais laiks (Tmax) bija no 1,25 Iidz 1,50 stundam, bet vid€ja (SN) Cpax
bija no 42 694 (8443) Iidz 46 890 (6635) v/I. Absoliita biopieejamiba p&c pirmas un tresas subkutanas
ievadiSanas bija no 45,8 Iidz 98,4%, vid&jais Tmax bija no 24,2 Iidz 48,1 stundai. P&c 1 mg/kg reizi
nedéla subkutanas ievadiSanas 1. kohorta vidgjais (SN) AUC visa devu sanemsanas intervala (AUCr)
bija 66 034 (19 241) un 40 444 (N = 1) v*st./l attiecigi p&c pirmas un tresas devas. P&c 2 mg/kg reizi
nedg]a subkutanas ievadiSanas 2. kohorta vidgjais (SN) AUCt bija 138 595 (6958) un 136 109

(41 875) attiecigi pec pirmas un tresas devas.

No visiem alfa asfotazes kliniskajiem p&tijumiem iegiitos farmakokingétikas datus analiz&ja ar
populacijas farmakokingtikas metodém. Populacijas farmakoking&tikas analiz€ raksturotie
farmakokinétikas mainigie lielumi ataino vispargjo hipofosfatazijas pacientu populaciju péc $adiem
raditajiem: vecums no 1 dienas lidz 66 gadiem, subkutanas devas lidz 28 mg/kg/nedéla un slimibas
saksanas laika kohortas. Divdesmit pieci procenti (15 no 60) no kopgjas pacientu populacijas
sakumpozicija bija pieaugusie (> 18 gadu vecuma). Aprékinata absoliita biopieejamiba un uzsiikSanas
atrums pec subkutanas ievadiSanas bija attiecigi 0,602 (95% TI: 0,567, 0,638) vai 60,2% un 0,572
(95% TI: 0,338, 0,967)/diena vai 57,2%. Aprekinatais izkliedes centralais un periférais tilpums
pacientam ar kermena masu 70 kg (un 95% TI) bija attiecigi 5,66 (2,76, 11,6) 1 un 44,8 (33,2, 60,5) L
Aprekinatais centralais un periferais klirenss pacientam ar kermena masu 70 kg (un 95% TI) bija
attiecigi 15,8 (13,2, 18,9) I/diena un 51,9 (44,0, 61,2) 1/diena. Nebitiskie faktori, kas ietekmg alfa
asfotazes farmakokinétisko iedarbibu, bija zalu formai raksturiga aktivitate un kopgjais salsskabes
saturs. Vidgjais = SN eliminacijas pusperiods péc subkutanas ievadiSanas bija 2,28 + 0,58 dienas.
Piecaugusiem pacientiem ar b&rna vecuma iegtitu hipofosfataziju alfa asfotazes farmakokinétika 0,5, 2
un 3 mg/kg devas, kas tika ievaditas trTs reizes ned€la, atbilda tiem raditajiem, kas bija novéroti
pediatriskiem pacientiem ar hipofosfatazijas attistiSanos bérna vecuma, tadejadi atbalstot apstiprinato
devu 6 mg/kg nedgla, arstgjot pieaugusu pacientu ar berna vecuma attistijusos hipofosfataziju.

Linearitate/nelinearitate

Atbilstigi populacijas farmakokingtikas analizes rezultatiem secinaja, ka alfa asfotaze uzrada linearu
farmakokingtiku subkutanas devas Iidz 28 mg/kg/nedela. Modeli konstatgja, ka kermena masa ietekmé
alfa asfotazes klirensa un izkliedes tilpuma parametrus. Paredzams, ka, jo lielaka kermena masa, jo
lielaka biis farmakokingtiska iedarbiba. Imiingenitates ietekme uz alfa asfotazes farmakokinétiku laika
gaita atskiras laika atSkirigo imtingenitates Tpasibu d€l, un kopuma aprekinats, ka imtingenitate
farmakokingtisko iedarbibu samazina par mazak neka 20%.

12



5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Nekliniskas drosuma parbaudés zurkam nenovéroja kermena sisttmam raksturigu nevélamu iedarbibu
ne ar vienu devu vai ievadiSanas veidu.

Zurkam, intravenozi ievadot devas no 1 lidz 180 mg/kg, novéroja no devas un laika atkarigas
injekcijas izraisitas akiitas reakcijas, kas bija 1slaicigas un izzuda pasas.

Pertikiem, subkutani ievadot alfa asfotazes dienas devas lidz 10 mg/kg 26 ned€las, novéroja ektopisku
parkalkoganos un reakcijas injekcijas vieta. Sadu iedarbibu novéroja tikai injekcijas vietas, un ta bija
dalgji vai pilnigi parejosa.

Nevienos citos parbauditajos audos nenoveroja ektopiskas parkalkoSanas pazimes.

Prekliniskajos standartpétijumos iegiitie dati par farmakologisko dro§umu, atkartotu devu toksicitati
vai toksisku ietekmi uz reproduktivitati un attistibu neliecina par Ipasu risku cilvekam. Tomer griisnam
trusu matitém intravenozi ievadija alfa asfotazes devas Iidz 50 mg/kg/diena, un antivielas pret zalém
tika noteiktas Iidz 75% dzivnieku, kas varétu ietekmét reproduktivas toksicitates noteikSanu.

Nav veikti petijumi ar dztvniekiem, lai novertetu alfa asfotazes iespejamu genotoksicitati un
kancerogenitati.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Natrija hlorids

Natrija hidrogénfosfata heptahidrats

Natrija dihidrogénfosfata monohidrats

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Saderibas petijumu trikuma dé] $is zales nedrikst sajaukt (lietot maisjjuma) ar citam zalem.
6.3. UzglabaSanas laiks

30 ménesi

Pieradits, ka kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika saglabajas lidz 3 stundam temperattira no
23°C Iidz 27°C.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C).

Nesasaldet.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Uzglabasanas nosacijumus pec zalu pirmas atverSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

I klases stikla flakons ar aizbazni (butilgumijas), aizsargvacinu (aluminija) un nonemamu vacinu
(polipropiléna).

Strensig 40 mg/ml $kidums injekcijam

Flakonos iepilditais tilpums: 0,3 ml; 0,45 ml; 0,7 ml; 1,0 ml

13



Strensig 100 mg/ml $kidums injekcijam

Flakonos iepilditais tilpums: 0,8 ml

Iepakojuma lielumi: 1 vai 12 flakoni.
Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebt pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par riko$anos

Katrs flakons paredzets lietoSanai tikai vienu reizi, pardurt to drikst tikai vienreiz. Flakona atlikusais
neizlietotais Skidums jaizmet.

Strensiq jaievada ar sterilam vienreiz lietojamam $lircém un injekcijas adatam. Slircém jabiit
pietiekami maza tilpuma, lai parakstito devu no flakona biitu iesp&jams ievilkt pietieckami precizi.

Jaizmanto aseptiska metode.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France

92300 Levallois-Perret

Francija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

Strensig 40 mg/ml $kidums injekcijam

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 §kidums injekcijam

EU/1/15/1015/003
EU/1/15/1015/004
9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 28/08/2015
P&dgjas parregistracijas datums: 28/04/2020

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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ZALU LIETOSANU

IPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS ZALEM,
KAS REGISTRETAS ,, JZNEMUMA KARTA”
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A. BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas razotaja(-u) nosaukums un adrese

Lonza Biologics

101 International Drive

Pease International Tradeport
03801 Portsmouth

Amerikas Savienotas Valstis

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

Irija

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

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

Irija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),
kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos
saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Tpasnickam javeic nepiecieS8amas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Ipasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var bitiski ietekm@&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu
(farmakovigilances vai riska mazinaSanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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e  Papildu riska mazinasanas pasakumi

Registracijas apliecibas Tpa$nickam (RAI) pirms Strensiq izlaides katra dalibvalsti javienojas ar
valsts piekritigo iestadi par izglitojosas programmas saturu un formatu, ari par sazinas lidzekliem,
izplatiSanas sistémam un visiem pargjiem programmas elementiem vai iezZimém.
Izglitojosas programmas mérkis ir sniegt pacientiem un apriipetajiem noradijumus par piem&rotam
zalu ievades metodem, noradot zalu kliidainas lietosanas riskus un reakcijas injekcijas vieta, un ar
injekciju saistitas reakcijas, ietverot paaugstinatu jutibu.
RAI japarliecinas, ka ik dalibvalsti, kuras tirgli nonaks Strensiq, visu pacientu/vinu vecaku vai
aprupetaju (kas, domajams, izmantos Strensiq) riciba bis $ads izglitojoSs komplekts:

e metodisks materials pacientam par pasinjic€Sanu;

e metodisks materials vecakiem vai apriip&tajiem par injic€Sanu beérnam.

Izglitojosajos materialos pacientiem un apriipétajiem jaieklauj $adas galvenas sastavdalas:
e  bridinajumi un piesardzibas pasakumi attieciba uz zalu kliidainas lietoSanas iesp&jamo
risku un reakcijam injekcijas vieta saistiba ar Strensiq lietoSanu;
e  pacientiem, kas arst&ti ar Strensiq, noverotas paaugstinatas jutibas reakcijas, jaieklauj to
pazimju un simptomu apraksts;
noradijumi par pareizu ievadamo devu;
noradijumi par injekcijas vietas izvéli, injekcijas veikSanu un registrésanu;
detalizets apraksts par Strensiq injic€Sanu ar aseptiskiem pan€mieniem;
informacija par nepartrauktu turéSanu vésuma, kad Strensiq glaba un parvada;
informacija par blakusparadibu zinoSanas sistému.

E. TPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS ZALEM,
KAS REGISTRETAS ,, JZNEMUMA KARTA”

Ta ka §T ir registracija ,,iznémuma karta” un saskana ar EK Regulas Nr. 726/2004 14. panta 8. punktu,
RAI noteiktaja laika posma japabeidz $adi pasakumi:

Apraksts Izpildes termin$
RAI jaizveido ar datiem pamatots, horizontals, perspektivs, ilgtermina Ikgadgja atkartota
pacientu ar HPP registrs, lai vaktu informaciju par slimibas epidemiologiju, | novértéjuma ietvaros
registr&jot art datus par klinisko iznakumu un dzives kvalitati, un lai reizi gada

izverteétu droSuma un efektivitates datus pacientiem, ko arste ar Strensiq.
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I PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KASTITE 40 mg/ml

1. ZALU NOSAUKUMS

Strensiq 40 mg/ml $kidums injekcijam
asfotase alfa

2.  AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Viens ml $kiduma satur 40 mg alfa asfotazes.

Katra flakona ir 12 mg alfa asfotazes (12 mg/0,3 ml).
Katra flakona ir 18 mg alfa asfotazes (18 mg/0,45 ml).
Katra flakona ir 28 mg alfa asfotazes (28 mg/0,7 ml).
Katra flakona ir 40 mg alfa asfotazes (40 mg/1 ml).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielu saraksts: natrija hlorids, natrija hidrogénfosfata heptahidrats, natrija dihidrogéfosfata
monohidrats, tidens injekcijam.

Plasaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam
1 flakons ar 0,3 [0,45; 0,7; 1] ml
12 flakoni ar 0,3 [0,45; 0,7; 1] ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Subkutanai lietosanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der.l1dz
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9. TIPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
Nesasaldet.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

Neizlietotais Skidums jaizmet.

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

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

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

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. SERIJAS NUMURS

Ser.

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

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. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC {numurs}
SN {numurs}
NN {numurs}
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA MARKEJUMS 40 mg/ml

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Strensiq 40 mg/ml injekcija
Strensiq 40 mg/ml injekcija
Strensiq 40 mg/ml injekcija
Strensiq 40 mg/ml injekcija
asfotase alfa

s.c.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA

12 mg/0,3 ml
18 mg/0,45 ml
28 mg/0,7 ml
40 mg/1 ml
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KASTITE 100 mg/ml

1. ZALU NOSAUKUMS

Strensiq 100 mg/ml $kidums injekcijam
asfotase alfa

2.  AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Viens ml $kiduma satur 100 mg alfa asfotazes.
Katra flakona ir 80 mg alfa asfotazes (80 mg/0,8 ml).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielu saraksts: natrija hlorids, natrija hidrogénfosfata heptahidrats, natrija dihidrogénfosfata
monohidrats, idens injekcijam.

Plasaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam
1 flakons ar 0,8 ml
12 flakoni ar 0,8 ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lictosanas instrukciju.
Subkutanai lietosanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Der.l1dz
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9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
Nesasaldét.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

Neizlietotais $kidums jaizmet.

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

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

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

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

13. SERIJAS NUMURS

Ser.

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

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

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC {numurs}
SN {numurs}
NN {numurs}
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA MARKEJUMS 100 mg/ml

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Strensiq 100 mg/ml injekcija
asfotase alfa
s.C.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA

80 mg/0,8 ml
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

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

vSTm zaleém tiek piem&rota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jis varat palidzet, zinojot par jebkadam novérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp€jams, ka vélak to vajadze€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja §iem
cilveékiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas
attiecas ar1 uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Strensiq un kadam noliikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Strensiq lietoSanas
Ka lietot Strensiq

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Strensiq

Iepakojuma saturs un cita informacija

SR LD

1. Kas ir Strensiq un kadam noliikkam to lieto

Kas ir Strensiq
Strensiq ir zales, ko lieto bérniba sakusas iedzimtas slimibas hipofosfatazijas arstésanai. Tas satur
aktivo vielu alfa asfotazi.

Kas ir hipofosfatazija

Pacientiem ar hipofosfataziju ir zems enzima, ko dévé par sarmaino fosfatazi, [imenis; enzims ir
nozimigs vairakam organisma funkcijam, tostarp pienacigai kaulu un zobu mineralizacijai. Pacientiem
ir trauc€ta kaulu augSana un izturiba, ka d€] var rasties kaulu lizumi, kaulu sapes un griitibas staigat,
ka arT apgriitinata elpoSana un krampju (Iekmju) risks.

Kadam noliikkam Strensiq lieto

Hipofosfatazijas gadijuma Strensiq aktiva viela var aizstat trilkstoSo enzimu (sarmaino fosfatazi). To
lieto ilgstosa enzimu aizstajterapija, lai arstetu simptomus.

Kadi Strensiq lietoSanas ieguvumi novéroti kliniskajos pétijumos

Strensiq lietosana noveroti ieguvumi pacientiem: skeleta mineralizacija un augsana.

2. Kas Jums jazina pirms Strensiq lietoSanas

Nelietojiet Strensiq $ados gadijumos

Ja Jums ir smaga alergija pret alfa asfotazi (skatit talak sadalu ,,Bridinajumi un piesardziba lietosana”)
vai kadu citu (6. punkta ming&to) So zalu sastavdalu.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Strensiq lietoSanas konsultgjieties ar arstu.

o Pacientiem, kas sanem alfa asfotazi, ir bijuSas alergiskas reakcijas, tostarp dzivibai bistamas
alergiskas reakcijas, kam nepiecieSama arsté$ana Iidzigi anafilaksei. Pacientiem, kam novéroja
anafilaksei [idzigus simptomus, bija apgriitinata elpoSana, smaksanas sajtita, slikta diiSa,
pietikums ap actm un reibonis. Reakcijas radas dazu mintisu laika p&c alfa asfotazes lietoSanas
un var rasties pacientiem, kas alfa asfotazi lietojusi ilgak par vienu gadu. Ja Jums rodas kadi no
Siem simptomiem, partrauciet Strensiq lietoSanu un nekavéjoties versieties péc mediciniskas
palidzibas.

Ja Jums radisies anafilaktiska reakcija vai epizode ar Iidzigiem simptomiem, arsts ar Jums
apspriedis talakas darbibas un iesp&jamibu atsakt Strensiq lietoSanu mediciniska uzraudziba.
Vienmer ieverojiet arsta noradijumus.

o ArstéSanas laika asinis var veidoties olbaltumvielas pret Strensiq, $0 procesu sauc ari par
antivielu veidosanos pret zalem. Ja jiitat samazinatu Strensiq efektivitati, konsultgjieties ar arstu.
o P&c vairakiem méneSiem pacientiem, kuri lietoja Strensiq, tika zinots par tauku uzkrasanos vai

taukaudu samazinasanos uz adas virsmas (lokaliz&tu lipodistrofiju) injekcijas vietas. Lai
uzzinatu rekomendacijas injekcijam, uzmanigi izlasiet 3. punktu. Lai samazinatu lipodistrofijas
risku, ir svarigi mainit injekcijas vietu, injekcijas parmainus veicot v&dera zona, augsstilba un
deltveida muskuli.

. P&tijumos, gan lietojot, gan nelietojot Strensiq, zinots par blakusparadibam, kas saistitas ar acim
(pieméram, kalcija uzkrasanas aci [konjunktivas un radzenes parkalkosanas]); tas, iesp&jams,
saistams ar hipofosfataziju; ja Jums rodas redzes traucgjumi, konsultgjieties ar arstu.

o Klmiskajos petijumos zidainiem ar hipofosfataziju, gan lietojot, gan nelietojot Strensiq, par
5 gadiem jaunakiem berniem zinots par agrinu galvas kaulu sapliiSanu (kraniosinostozi).
Konsultgjieties ar arstu, ja noverojat sava mazula galvas formas izmainas.

. Ja arst&jaties ar Strensiq, zalu injekcijas laika vai dazas stundas péc tas injekcijas vieta Jums var
rasties reakcija (sapes, mezglins, izsitumi, krasas izmainas). Ja Jums injekcijas vieta rodas
smaga reakcija, nekavgjoties pastastiet to arstam.

. P&tijumos zinots par parathormona koncentracijas palielinasanos un zemu kalcija limeni.
NepiecieSamibas gadijuma ta de€] arsts var Jums liigt lietot kalcija un iekskigi lietojama
D vitamina papildterapiju.

o Arstgjoties ar Strensiq, iespéjams kermena masas pieaugums. Ja nepiecieSams, arsts sniegs
padomus par dictu.

Citas zales un Strensiq
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai vargtu
lietot.

Ja Jums javeic laboratoriskas analizes (janodod analiz€Sanai asinis), pastastiet arstam, ka arstgjaties ar
Strensiq. Strensiq d€l dazu analizu rezultati var uzradit nepatiesi augstakas vai zemakas vertibas.
Tapec, ja arstgjaties ar Strensiq, iespgjams, bis jaizmanto cita veida analizes.

Griitniectba
Strensiq griitniecibas laika nevajadzetu lietot. Sievieteém, kam var iestaties gritnieciba, jaapsver
efektivas pretapauglosanas metodes lietoSana arsteéSanas laika.

Baro$ana ar kruti

Nav zinams, vai Strensiq var izdalities mates piena. Pastastiet arstam, ja barojat bérnu ar kriiti vai
planojat to darit. Tad arsts Jums palidzgs izlemt, vai partraukt bérna baroSanu ar kriiti vai partraukt
Strensiq lietoSanu, nemot vera kriits baroSanas ieguvumu b&rnam un ieguvumu no Strensiq lietoSanas
matei.

Ja Jus esat griitniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums vargtu biit griitnieciba, vai planojat
griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana
Nav paredzams, ka zales ietekm&s sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.
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Svariga informacija par daZam Strensiq sastavdalam
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra flakona, — butiba tas ir “natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Strensiq

Vienmer lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka aprakstits $aja instrukcija vai ka arsts vai farmaceits, vai
medmasa Jums teikusi. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

Strensiq lietoSanu Jums paskaidros arsts, kam ir pieredze pacientu ar vielmainas vai ar kauliem saistitu
slimibu arsteésana. Pec tam kad arsts vai specializéta medmasa biis Jis apmacijis, Strensiq varésiet sev
injicet pats majas.

Deva

o Jusu deva biis atkariga no kermena masas.

o Pareizo devu aprékinas arsts, ta biis kopa 6 mg alfa asfotazes uz kg kermena masas nedgla, ko
ievada vai nu ka 1 mg/kg alfa asfotazes injekciju 6 reizes nedela, vai ka 2 mg/kg alfa asfotazes
3 reizes nedela — tas atkarigs no arsta ieteikuma. Katru devu ievada, injicgjot zem adas
(subkutani), (plasaku informaciju par atbilstigi kermena masai injicgjamo daudzumu un
izmantojamo flakonu veidu skatiet talak dozesanas shema).

o Mainoties kermena masai, arsts regulari pielagos devas.

. Vienas injekcijas maksimalajam tilpumam nevajadzgtu bt lielakam par 1 ml. Ja nepiecieSams

ievadit vairak par 1 ml, jaievada vairakas injekcijas vienu uzreiz péc otras.
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Injicejot 3 x nedela Injicejot 6 x nedela

Kermen Injicéjamais | Izmantojama Kermena Injicejamais | Izmantojama
a masa daudzums flakona krasa masa daudzums | flakona krasa
(kg) (kg)
3 0,15 ml Tumsi zila 6 0,15 ml Tumsi zila
4 0,20 ml Tumsi zila 7 0,18 ml Tumsi zila
5 0,25 ml Tumsi zila 8 0,20 ml Tumsi zila
6 0,30 ml Tumsi zila 9 0,23 ml Tumsi zila
7 0,35 ml Oranza 10 0,25 ml Tumsi zila
8 0,40 ml Oranza 11 0,28 ml Tumsi zila
9 0,45 ml Oranza 12 0,30 ml Tumsi zila
10 0,50 ml Gaisi zila 13 0,33 ml Oranza
11 0,55 ml Gaisi zila 14 0,35 ml Oranza
12 0,60 ml Gaisi zila 15 0,38 ml Oranza
13 0,65 ml Gaisi zila 16 0,40 ml Oranza
14 0,70 ml Gaisi zila 17 0,43 ml OranZa
15 0,75 ml Sarta 18 0,45 ml Oranza
16 0,80 ml Sarta 19 0,48 ml Gaisi zila
17 0,85 ml Sarta 20 0,50 ml Gaisi zila
18 0,90 ml Sarta 25 0,63 ml Gaisi zila
19 0,95 ml Sarta 30 0,75 ml Sarta
20 1 ml Sarta 35 0,88 ml Sarta
25 0,50 ml Zala 40 1 ml Sarta
30 0,60 ml Zala 50 0,50 ml Zala
35 0,70 ml Zala 60 0,60 ml Zala
40 0,80 ml Zala 70 0,70 ml Zala
80 0,80 ml Zala
90 0,90 ml Zala (x2)
100 1 ml Zala (x2)

Ieteikumi injicéSanai

Injekcijas vieta var rasties reakcija. Pirms $o zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet 4. punktu, lai
zinatu, kadas ir iespgjamas blakusparadibas.

Injicgjot regulari, injekciju vieta jamaina — tam jabit dazadam kermena vietam, lai palidzetu
mazinat iespgjamas sapes un kairinajumu.

Vispiemérotakas vietas injic€Sanai ir vietas, kuras zem adas ir daudz tauku (augsstilbi, rokas
(deltveida muskulis), véders un dibens). Jums vispiem&rotakas vietas apspriediet ar arstu vai
medmasu.

Pirms Strensiq injiceSanas lidzam uzmanigi izlasit talakos noradijumus.

Katrs flakons paredzets lietoSanai vienu reizi, pardurt to drikst tikai vienreiz. Strensiq Skidrumam
jabtit caurspidigam, mazliet opalesc&joSam vai opalesc€joSam, bezkrasainam lidz mazliet
iedzeltenam, un tas var saturét dazas mazas, caurspidigas vai baltas dalinas. Neizmantojiet
Skidrumu, ja tas ir mainijis krasu vai satur gabalinus vai lielas dalinas, un panemiet jaunu flakonu.
Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstoS$i vietéjam prasibam.
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Ja §is zales sev injicEsiet pats, arsts, farmaceits vai medmasa Jums paradis, ka tas sagatavot un
injicet. Neinjicgjiet §Ts zales pats, ja vien neesat apmacits to darit un sapratis procediiru.

Ka injicet Strensiq

1. darbiba. Strensig devas sagatavoSana

N —

7.

Rokas kartigi nomazgajiet ar ziep€m un tdeni.

Neatverto(-os) Strensiq flakonu(-us) iznemiet no ledusskapja 15-30 minttes pirms
injicéSanas, lai Skidrums sasiltu I1dz istabas temperatirai. Nesildiet Strensiq nekada cita veida
(pieméram, nesildiet to mikrovilnu krasni vai karsta tident). P&c flakona(-u) iznemsanas no
ledusskapja Strensiq jaizlieto ne velak ka 3 stundu laika.

No Strensiq flakona(-iem) nonemiet aizsargvacinu. No izmantojamas slirces nonemiet
plastmasas aizsargapvalku.

Vienmer lietojiet plastmasas aizsargapvalka iepakotu jaunu Slirci.

TuksSajai slircei uzlieciet lielaka kanala adatu (piem&ram, 25 G) un, nenonemot aizsargvacinu,
uzstumiet adatu §lircei un pagrieziet pulkstenraditaju kustibas virziena, stingri pievelkot.
Nonemiet plastmasas vacinu, kas nosedz §lirces adatu. Rikojieties uzmanigi, lai sevi
nesavainotu ar adatu.

Atvelciet virzuli, slirc€ ievelkot tik daudz gaisa, kas atbilst Jusu devai.

2. darbiba. Strensiq Skiduma izvilk$ana no flakona

1. Turot §lirci un flakonu, adatu caur sterilo
gumijas blivi ievadiet flakona.

2. Virzuli iestumiet 11dz galam, lai gaisu
ievaditu flakona.
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@ 3. Flakonu un §lirci apvérsiet. Adatu

atstajiet Skiduma un velciet virzuli, $lirce
ievelkot pareizo devu.

4. Pirms adatas izvilkSanas no flakona
parbaudiet, vai ir ievilkts atbilstoSs
tilpums un vai §lirc€ nav gaisa burbulu.
Ja 8lircg ir burbuli, §lirci turiet ar adatu
veérstu uz augsu un viegli uzsitiet pa
Slirces saniem, lidz burbuli uzpeld augsa.

5. Kad visi burbuli uzpeldgjusi Slirces
aug$a, uzmanigi stumiet virzuli, burbulus
izvadot no Slirces atpakal flakona.

6. Pec burbulu likvidesanas velreiz parbaudiet zalu devu §lircg, lai parliecinatos, ka ievilkts
pareizais daudzums. Lai ievilktu visu nepiecieSamo daudzumu pareizas devas iegiiSanai, Jums
var biit jalieto vairaki flakoni.

3. darbiba. Injekciju adatas uzlikSana $lircei

1. Izvelciet adatu no flakona. Ar vienu roku uzlieciet tai vacinu — nolieciet vacinu uz lidzenas
virsmas, ievirziet taja adatu, paceliet augSup un cie$i nostipriniet uz adatas tikai ar vienu roku.

2. Uzmanigi nonemiet liclaka kanala adatu, stumjot uz leju un pagriezot pretgji pulkstenraditaju
kustibas virzienam. Adatu ar aizsargvacinu ievietojiet asiem priekSmetiem paredzetaja
konteinera.

3. Piepilditajai slircei uzlieciet mazaka kanala adatu (piem&ram, 27 vai 29 G) un, nenonemot
aizsargvacinu, uzstumiet adatu Slircei un pagrieziet pulkstenraditaju kustibas virziena, stingri
pievelkot. Vacinu taisna virziena novelciet no adatas.

4. Slirci turiet ar augSup vérstu adatu un ar pirkstu uzsitiet pa $lirces korpusu, lai likvidétu visus
gaisa burbulus.

Vizuali parbaudiet, vai §lirce ievilkts pareizs daudzums.

Injekcijas tilpums nedrikst biit lielaks par 1 ml. Ja ta tomér nav, dazadas kermena vietas javeic
vairakas injekcijas.

Tagad Jus esat gatavs injicet pareizo devu.

4. darbiba. Strensiq injic€$ana

A O

I 1. Izvelieties injekcijas vietu (augsstilbi,

v&ders, rokas (deltveida muskulis), dibens).
N Piem@rotakas vietas injekcijai ir iezZim&tas
v attela ar peleku krasu. Arsts Jums ieteiks
iesp&jamas injekciju vietas.
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IEVERIBAL: neizvélieties vietas, kuras sajiitami atrodat, konsultgjieties ar arstu.
uztiikumi, cieti mezgli vai sapes; ja kaut ko tadu

2. lzveletaja injekcijas vieta ar 1kski un
raditajpirkstu viegli saspiediet adu.

3. Slirci turot ka zimuli vai $autrinu, paceltaja
ada ievadiet adatu, lai ta biitu no 45° Iidz
90° lenki pret adas virsmu.

Pacientiem, kam ir maz zemadas tauku vai plana
ada, ieteicams varétu bt 45° lenkis.

4. Vel aizvien saturot adu, §lirces virzuli [éni
un vienmerigi stumiet Iidz galam, lai injictu
zales.

5. lIzvelciet adatu, atlaidiet saspiesto adu un uz
dazam sekundém injekcijas vietai viegli
uzlieciet vates vai marles gabalu.

Tas palidzg€s noslégt pardurtos audus un noversis
nopludi. Injekcijas vietu p&c injekcijas neberzgjiet.

Ja parakstitas devas ievadiSanai nepiecieSama otra injekcija, panemiet vél vienu Strensiq flakonu un
atkartojiet 1.—4. darbibu.

5. darbiba. Materialu likvidéSana

Ludzu, savaciet savas §lirces, flakonus un adatu konteinera, kas paredz&ts asiem priekSmetiem. Jiisu
arsts, farmaceits vai medmasa ieteiks, ka iegiit konteineri asiem priekSmetiem.

Ja esat lietojis Strensiq vairak neka noteikts
Ja Jums ir aizdomas, ka Jums nejausi ievadita lielaka Strensiq deva neka parakstita, lidzu,

konsultgjieties ar arstu.

Ja esat aizmirsis lietot Strensiq
Neinjicgjiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu, un konsultgjieties ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.
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4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut ari ne visiem tas izpauzas.

Ja neesat parliecinati, ka saprotat, kadas ir talak minétas blakusparadibas, paltidziet arstam tas
izskaidrot.

Visbitiskakas blakusparadibas, kas novérotas pacientiem, kuri lietoja alfa asfotazi, bijusas alergiskas
reakcijas, tostarp dzivibai bistamas alergiskas reakcijas, kam nepiecieSama arstéSana Iidzigi
anafilaksei. ST blakusparadiba ir biezi sastopama [var novérot ne vairak ka 1 cilvékam no 10].
Pacientiem, kam novéroja §Ts biitiskas alergiskas reakcijas, bija apgriitinata elpoSana, smakSanas
sajiita, slikta diisa, pietikums ap acim un reibonis. Reakcijas radas dazu mintisu laika péc alfa
asfotazes lietoSanas un var rasties pacientiem, kas alfa asfotazi lietojusi ilgak par vienu gadu. Ja Jums
rodas kadi no Siem simptomiem, partrauciet Strensiq lietoSanu un nekavéjoties vérsieties péc
mediciniskas palidzibas.

Biezi var rasties arT citas alergiskas reakcijas (paaugstinata jutiba), kas var izpausties ka apsartums
(eritema), drudzis, izsitumi, nieze, uzbudinamiba, slikta dii§a, vemsana, sapes, drebuli, mutes
nejutigums (mutes dobuma hipestézija), galvassapes, pietvikums, atra sirdsdarbiba (tahikardija) un
klepus. Ja Jums rodas kadi no Siem simptomiem, partrauciet Strensiq lietoSanu un nekavéjoties
versieties pec mediciniskas palidzibas.

Loti bieZi: var noverot vairak neka 1 no 10 cilvékiem

Reakcijas injekcijas vieta zalu injic€Sanas laika vai dazas stundas péc tas (kas var izraisit apsartumu,
krasas izmainu, niezi, sapes, tauku uzkrasanos vai taukaudu samazinasanos uz adas virsmas, adas
hipopigmentaciju un/vai pietikumu).

Drudzis.

Uzbudinamiba.

Adas apsartums (eritéma).

Sapigas plaukstas un p&das (sapes ekstremitates).

Zilumi (sasitumi).

Galvassapes.

Biezi: var novérot ne vairak ka 1 cilvékam no 10
Izstiepta ada, adas krasas izmainas.

Slikta dusa.

Mutes nejutigums (mutes dobuma hipestézija).
Muskulu sapes (mialgija).

Réta.

Palielinata zilumu veidosanas tendence.

Karstuma vilni.

Adas infekcija injekcijas vieta (celulits injekcijas vietd).
Samazinats kalcija Iimenis asinis (hipokalcémija).
Nierakmeni (nefrolitiaze).

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
ar1 uz iespgjamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V pielikuma ming&to nacionalas zinoSanas sist€mas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku
informaciju par $o zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Strensiq

Uzglabat §is zales berniem neredzama un nepieejama vieta.
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Nelietot §ts zales p&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites p&c ,,Der.lidz” un uz flakona
mark&juma péc ,,EXP”. Deriguma termins$ attiecas uz noradita meénesa p&dgjo dienu.

Uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C).

Nesasaldet.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

P&c flakona atvérSanas zales jaizlieto nekavejoties (maksimali 3 stundu laika istabas temperattira — no
23°C Iidz 27°C).

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Strensiq satur

Aktiva viela ir alfa asfotaze. Katrs ml $kiduma satur 40 mg alfa asfotazes.
Katrs 0,3 ml skiduma flakons (40 mg/ml) satur 12 mg alfa asfotazes.
Katrs 0,45 ml skiduma flakons (40 mg/ml) satur 18 mg alfa asfotazes.
Katrs 0,7 ml $kiduma flakons (40 mg/ml) satur 28 mg alfa asfotazes.
Katrs 1 ml skiduma flakons (40 mg/ml) satur 40 mg alfa asfotazes.

Citas sastavdalas ir natrija hlorids, natrija dihidrogénfosfata monohidrats, natrija hidrogénfosfata
heptahidrats un tidens injekcijam.

Strensiq aréjais izskats un iepakojums

Strensiq pieejams ka caurspidigs, mazliet opalesc€joss vai opalescgjoss, bezkrasains lidz mazliet
iedzeltens Gidens $kidums injekcijam flakonos, kuros ir 0,3 ml, 0,45 ml, 0,7 ml un 1 ml skiduma. Var
saturét dazas mazas, caurspidigas vai baltas dalinas.

Iepakojuma lielumi — 1 vai 12 flakoni.
Jasu valsti visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipaSnieks
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France

92300 Levallois-Perret

Francija

Razotajs

Alexion Pharma International Operations Limited

College Business and Technology Park, Blanchardstown

Dublin 15

Irija

Si lieto$anas instrukceija pedejo reizi parskatita

Sis zales ir registrétas ,,iznémuma karta”.

Tas nozimée, ka sakara ar §ts slimibas retumu nav bijis iespgjams iegiit pilnigu informaciju par §STm
zaleém.

Eiropas Zalu agentiira ik gadu parbaudis visu jauniegiito informaciju par §im zalém un vajadzibas
gadijuma atjauninas $o lietoSanas instrukciju.
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Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu. Tur ir arT saites uz citam timekla vietném par retam slimibam un to
arstéSanu.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Strensiq 100 mg/ml §kidums injekcijam
(80 mg/0,8 ml)
asfotase alfa

vSIm zaleém tiek piem&rota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iespgjams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jiis varat palidzet, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicgjiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilveékiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas
attiecas ar1 uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Strensiq un kadam noliikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Strensiq lietoSanas
Ka lietot Strensiq

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Strensiq

Iepakojuma saturs un cita informacija

SR LD

1. Kas ir Strensiq un kadam noliikam to lieto

Kas ir Strensiq
Strensiq ir zales, ko lieto bérniba sakusas iedzimtas slimibas hipofosfatazijas arsté€Sanai. Tas satur
aktivo vielu alfa asfotazi.

Kas ir hipofosfatazija

Pacientiem ar hipofosfataziju ir zems enzima, ko déveé par sarmaino fosfatazi, [imenis; enzims ir
nozimigs vairakam organisma funkcijam, tostarp pienacigai kaulu un zobu mineralizacijai. Pacientiem
ir trauc€ta kaulu augSana un izturiba, ka d€| var rasties kaulu lizumi, kaulu sapes un griitibas staigat,
ka arT apgriitinata elpoSana un krampju (I€kmju) risks.

Kadam noliikam Strensiq lieto

Hipofosfatazijas gadijuma Strensiq aktiva viela var aizstat trikstoSo enzimu (sarmaino fosfatazi). To
lieto ilgstosa enzimu aizstajterapija, lai arste€tu simptomus.

Kadi Strensiq lietoSanas ieguvumi noveroti kliniskajos pétijumos

Strensiq lieto$ana noveroti ieguvumi pacientiem: skeleta mineralizacija un augsana.

2. Kas Jums jazina pirms Strensiq lietoSanas

Nelietojiet Strensiq $ados gadijumos

Ja Jums ir smaga alergija pret alfa asfotazi (skatit talak sadalu ,,Bridinajumi un piesardziba lietosana”)
vai kadu citu (6. punkta ming&to) So zalu sastavdalu.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Strensiq lietoSanas konsultgjieties ar arstu.

o Pacientiem, kas sanem alfa asfotazi, ir bijusas alergiskas reakcijas, tostarp dzivibai bistamas
alergiskas reakcijas, kam nepiecieSama arsté$ana lidzigi anafilaksei. Pacientiem, kam novéroja
anafilaksei [idzigus simptomus, bija apgritinata elpoSana, smaksanas sajtta, slikta dusa,
pietikums ap actm un reibonis. Reakcijas radas dazu mintisu laika p&c alfa asfotazes lietoSanas
un var rasties pacientiem, kas alfa asfotazi lietojusi ilgak par vienu gadu. Ja Jums rodas kadi no
Siem simptomiem, partrauciet Strensiq lietoSanu un nekavéjoties versieties péc mediciniskas
palidzibas.

Ja Jums radisies anafilaktiska reakcija vai epizode ar Iidzigiem simptomiem, arsts ar Jums
apspriedis talakas darbibas un iesp&jamibu atsakt Strensiq lietoSanu mediciniska uzraudziba.
Vienmer ieverojiet arsta noradijumus.

o ArstéSanas laika asinis var veidoties olbaltumvielas pret Strensiq, 0 procesu sauc ari par
antivielu veidoSanos pret zalém. Ja jiitat samazinatu Strensiq efektivitati, konsultgjieties ar arstu.
o P&c vairakiem méneSiem pacientiem, kuri lietoja Strensiq, tika zinots par tauku uzkrasanos vai

taukaudu samazinasanos uz adas virsmas (lokaliz&tu lipodistrofiju) injekcijas vietas. Lai
uzzinatu rekomendacijas injekcijam, uzmanigi izlasiet 3. punktu. Lai samazinatu lipodistrofijas
risku, ir svarigi mainit injekcijas vietu, injekcijas parmainus veicot v&dera zona, augsstilba un
deltveida muskuli.

. P&tijumos, gan lietojot, gan nelietojot Strensiq, zinots par blakusparadibam, kas saistitas ar actim
(pieméram, kalcija uzkrasanas aci [konjunktivas un radzenes parkalkosanas]); tas, iesp&jams,
saistams ar hipofosfataziju; ja Jums rodas redzes traucgjumi, konsultgjieties ar arstu.

o Kliskajos petijumos zidainiem ar hipofosfataziju, gan lietojot, gan nelietojot Strensiq, par
5 gadiem jaunakiem berniem zinots par agrinu galvas kaulu sapliisanu (kraniosinostozi).
Konsultgjieties ar arstu, ja noverojat sava mazula galvas formas izmainas.

. Ja arst&jaties ar Strensiq, zalu injekcijas laika vai dazas stundas péc tas injekcijas vieta Jums var
rasties reakcija (sapes, mezglins, izsitumi, krasas izmainas). Ja Jums injekcijas vieta rodas
smaga reakcija, nekavgjoties pastastiet to arstam.

. P&tijumos zinots par parathormona koncentracijas palielinasanos un zemu kalcija [imeni.
NepiecieSamibas gadijuma ta d€] arsts var Jums liigt lietot kalcija un iekskigi lietojama
D vitamina papildterapiju.

o Arstgjoties ar Strensiq, iespéjams kermena masas pieaugums. Ja nepiecieSams, arsts sniegs
padomus par digtu.

Citas zales un Strensiq
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

Ja Jums javeic laboratoriskas analizes (janodod analizés$anai asinis), pastastiet arstam, ka arstgjaties ar
Strensiq. Strensiq d€] dazu analizu rezultati var uzradit nepatiesi augstakas vai zemakas vertibas.
Tapec, ja arstgjaties ar Strensiq, iesp&jams, blis jaizmanto cita veida analizes.

Griitniectba
Strensiq griitniecibas laika nevajadzetu lietot. Sievieteém, kam var iestaties griitnieciba, jaapsver
efektivas pretapauglosanas metodes lietoSana arsteéSanas laika.

Baro$ana ar kruti

Nav zinams, vai Strensiq var izdalities mates piena. Pastastiet arstam, ja barojat bérnu ar kriiti vai
planojat to darit. Tad arsts Jums palidzg€s izlemt, vai partraukt bérna baroSanu ar kriiti vai partraukt
Strensiq lietoSanu, nemot vera kriits baroSanas ieguvumu b&rnam un ieguvumu no Strensiq lietoSanas
matei.

Ja Jus esat gritniece vai barojat beérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var€tu biit griitnieciba, vai planojat
griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpos$ana
Nav paredzams, ka zales ietekm&s sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.
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Svariga informacija par daZam Strensiq sastavdalam
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra flakona, — butiba tas ir “natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Strensiq

Vienmer lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka aprakstits $aja instrukcija vai ka arsts vai farmaceits, vai
medmasa Jums teikusi. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

Strensiq lietoSanu Jums paskaidros arsts, kam ir pieredze pacientu ar vielmainas vai ar kauliem saistitu
slimibu arsteésana. Pec tam kad arsts vai specializéta medmasa biis Jiis apmacijis, Strensiq varésiet sev
injicet pats majas.

Deva

o Jusu deva biis atkariga no kermena masas.

o Pareizo devu aprékinas arsts, ta biis kopa 6 mg alfa asfotazes uz kg kermena masas nedgla, ko
ievada vai nu ka 1 mg/kg alfa asfotazes injekciju 6 reizes nedela, vai ka 2 mg/kg alfa asfotazes
3 reizes nedgla — tas atkarigs no arsta ieteikuma. Katru devu ievada, injicgjot zem adas
(subkutani), (plasaku informaciju par atbilstigi kermena masai injicgjamo daudzumu un
izmantojamo flakonu veidu skatiet talak dozesanas shema).

o Mainoties kermena masai, arsts regulari pielagos devas.

. Vienas injekcijas maksimalajam tilpumam nevajadzgtu bt lielakam par 1 ml. Ja nepiecieSams

ievadit vairak par 1 ml, jaievada vairakas injekcijas vienu uzreiz péc otras.
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Injicejot 3 x nedela Injicejot 6 x nedela

Kermen Injicéjamais | Izmantojama Kermena Injicejamais | Izmantojama
a masa daudzums flakona krasa masa daudzums | flakona krasa
(kg) (kg)
3 0,15 ml Tumsi zila 6 0,15 ml Tumsi zila
4 0,20 ml Tumsi zila 7 0,18 ml Tumsi zila
5 0,25 ml Tumsi zila 8 0,20 ml Tumsi zila
6 0,30 ml Tumsi zila 9 0,23 ml Tumsi zila
7 0,35 ml Oranza 10 0,25 ml Tumsi zila
8 0,40 ml Oranza 11 0,28 ml Tumsi zila
9 0,45 ml Oranza 12 0,30 ml Tumsi zila
10 0,50 ml Gaisi zila 13 0,33 ml Oranza
11 0,55 ml Gaisi zila 14 0,35 ml Oranza
12 0,60 ml Gaisi zila 15 0,38 ml Oranza
13 0,65 ml Gaisi zila 16 0,40 ml Oranza
14 0,70 ml Gaisi zila 17 0,43 ml OranZa
15 0,75 ml Sarta 18 0,45 ml Oranza
16 0,80 ml Sarta 19 0,48 ml Gaisi zila
17 0,85 ml Sarta 20 0,50 ml Gaisi zila
18 0,90 ml Sarta 25 0,63 ml Gaisi zila
19 0,95 ml Sarta 30 0,75 ml Sarta
20 1 ml Sarta 35 0,88 ml Sarta
25 0,50 ml Zala 40 1 ml Sarta
30 0,60 ml Zala 50 0,50 ml Zala
35 0,70 ml Zala 60 0,60 ml Zala
40 0,80 ml Zala 70 0,70 ml Zala
80 0,80 ml Zala
90 0,90 ml Zala (x2)
100 1 ml Zala (x2)

Ieteikumi injicéSanai

Injekcijas vieta var rasties reakcija. Pirms So zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet 4. punktu, lai
zinatu, kadas ir iespgjamas blakusparadibas.

Injicgjot regulari, injekciju vieta jamaina — tam jabiit dazadam kermena vietam, lai palidzetu
mazinat iespgjamas sapes un kairinajumu.

Vispiemérotakas vietas injic€Sanai ir vietas, kuras zem adas ir daudz tauku (augsstilbi, rokas
(deltveida muskulis), véders un dibens). Jums vispiem&rotakas vietas apspriediet ar arstu vai
medmasu.

Pirms Strensiq injiceSanas lidzam uzmanigi izlasit talakos noradijumus.

Katrs flakons paredzets lietoSanai vienu reizi, pardurt to drikst tikai vienreiz. Strensiq Skidrumam
jabtt caurspidigam, mazliet opalesc&joSam vai opalesc€joSam, bezkrasainam lidz mazliet
iedzeltenam, un tas var saturét dazas mazas, caurspidigas vai baltas dalinas. Neizmantojiet
Skidrumu, ja tas ir mainijis krasu vai satur gabalinus vai lielas dalinas, un panemiet jaunu flakonu.
Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstoSi vietéjam prasibam.
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Ja §is zales sev injicEsiet pats, arsts, farmaceits vai medmasa Jums paradis, ka tas sagatavot un
injicet. Neinjicgjiet §Ts zales pats, ja vien neesat apmacits to darit un sapratis procediiru.

Ka injicet Strensiq

1. darbiba. Strensig devas sagatavoS$ana

N —

7.

Rokas kartigi nomazgajiet ar ziepém un tideni.

Neatverto(-os) Strensiq flakonu(-us) iznemiet no ledusskapja 15-30 mintites pirms
injicéSanas, lai skidrums sasiltu I1dz istabas temperatirai. Nesildiet Strensiq nekada cita veida
(pieméram, nesildiet to mikrovilnu krasni vai karsta tident). P&c flakona(-u) iznemsanas no
ledusskapja Strensiq jaizlieto ne velak ka 3 stundu laika.

No Strensiq flakona(-iem) nonemiet aizsargvacinu. No izmantojamas §lirces nonemiet
plastmasas aizsargapvalku.

Vienmer lietojiet plastmasas aizsargapvalka iepakotu jaunu §lirci.

TuksSajai slircei uzlieciet lielaka kanala adatu (piem&ram, 25 G) un, nenonemot aizsargvacinu,
uzstumiet adatu §lircei un pagrieziet pulkstenraditaju kustibas virziena, stingri pievelkot.
Nonemiet plastmasas vacinu, kas nosedz §lirces adatu. Rikojieties uzmanigi, lai sevi
nesavainotu ar adatu.

Atvelciet virzuli, slirc€ ievelkot tik daudz gaisa, kas atbilst Jisu devai.

2. darbiba. Strensiq Skiduma izvilk$ana no flakona

:", . 1. Turot §lirci un flakonu, adatu caur sterilo
gumijas blivi ievadiet flakona.

2. Virzuli iestumiet 11dz galam, lai gaisu
ievaditu flakona.

¥

"
»
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3. Flakonu un §lirci apvérsiet. Adatu
atstajiet Skiduma un velciet virzuli, §lircé
ievelkot pareizo devu.

-

4. Pirms adatas izvilkSanas no flakona
parbaudiet, vai ir ievilkts atbilstoSs
tilpums un vai §lirc€ nav gaisa burbulu.
Ja §lirce ir burbuli, §lirci turiet ar adatu
veérstu uz augsu un viegli uzsitiet pa
Slirces saniem, lidz burbuli uzpeld augsa.

5. Kad visi burbuli uzpeldgjusi Slirces
aug$a, uzmanigi stumiet virzuli, burbulus
izvadot no Slirces atpakal flakona.

6. P&c burbulu likvidesanas velreiz parbaudiet zalu devu §lircg, lai parliecinatos, ka ievilkts
pareizais daudzums. Lai ievilktu visu nepiecieSamo daudzumu pareizas devas iegtiSanai, Jums
var bt jalieto vairaki flakoni.

3. darbiba. Injekciju adatas uzlik$ana $lircei

1. Izvelciet adatu no flakona. Ar vienu roku uzlieciet tai vacinu — nolieciet vacinu uz lidzenas
virsmas, ievirziet taja adatu, paceliet augSup un ciesi nostipriniet uz adatas tikai ar vienu roku.

2. Uzmanigi nonemiet lielaka kanala adatu, stumjot uz leju un pagriezot pretgji pulkstenraditaju
kustibas virzienam. Adatu ar aizsargvacinu ievietojiet asiem priekSmetiem paredzetaja
konteinera.

3. Piepilditajai Slircei uzlieciet mazaka kanala adatu (pieméram, 27 vai 29 G) un, nenonemot
aizsargvacinu, uzstumiet adatu $lircei un pagrieziet pulkstenraditaju kustibas virziena, stingri
pievelkot. Vacinu taisna virziena novelciet no adatas.

4. Slirci turiet ar augSup vérstu adatu un ar pirkstu uzsitiet pa $lirces korpusu, lai likvidétu visus
gaisa burbulus.

Vizuali parbaudiet, vai §lircg ievilkts pareizs daudzums.

Injekcijas tilpums nedrikst bt lielaks par 1 ml. Ja ta tomér nav, dazadas kermena vietas javeic
vairakas injekcijas.

Tagad Jiis esat gatavs injic€t pareizo devu.

4. darbiba. Strensiq injicéSana

veders, rokas (deltveida muskulis), dibens).
Piemerotakas vietas injekcijai ir iezimétas
attela ar peleku krasu. Arsts Jums ieteiks
IS iesp&jamas injekciju vietas.

9,

s A

. 1. Izvelieties injekcijas vietu (augsstilbi,
), A

IEVERIBAL: neizvélieties vietas, kuras sajiitami
uztikumi, cieti mezgli vai sapes; ja kaut ko tadu
atrodat, konsultgjieties ar arstu.
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2. lzveletaja injekcijas vieta ar 1kski un
raditajpirkstu viegli saspiediet adu.

3. Slirci turot ka zimuli vai $autrinu, paceltaja
ada ievadiet adatu, lai ta biitu no 45° Iidz
90° lenk pret adas virsmu.

Pacientiem, kam ir maz zemadas tauku vai plana
ada, ieteicams varetu biit 45° lenkis.

4. Vel aizvien saturot adu, Slirces virzuli leni
un vienmerigi stumiet Iidz galam, lai injictu
zales.

5. lIzvelciet adatu, atlaidiet saspiesto adu un uz
dazam sekundém injekcijas vietai viegli
uzlieciet vates vai marles gabalu.

Tas palidzgs noslégt pardurtos audus un noversis
noplidi. Injekcijas vietu péc injekcijas neberzgjiet.

Ja parakstitas devas ievadiSanai nepiecieSama otra injekcija, panemiet vél vienu Strensiq flakonu un
atkartojiet 1.—4. darbibu.

5. darbiba. Materialu likvidéSana

Ludzu, savaciet savas §lirces, flakonus un adatu konteinera, kas paredz&ts asiem priekSmetiem. Jiisu arsts,
farmaceits vai medmasa ieteiks, ka iegiit konteineri asiem priekSmetiem.

Ja esat lietojis Strensiq vairak neka noteikts
Ja Jums ir aizdomas, ka Jums nejausi ievadita lielaka Strensiq deva neka parakstita, ludzu, konsultgjieties ar

arstu.

Ja esat aizmirsis lietot Strensiq
Neinjicgjiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu, un konsultgjieties ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, $is zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
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Ja neesat parliecinati, ka saprotat, kadas ir talak mingtas blakusparadibas, paliidziet arstam tas izskaidrot.

Visbitiskakas blakusparadibas, kas novérotas pacientiem, kuri lietoja alfa asfotazi, bijusas alergiskas
reakcijas, tostarp dzivibai bistamas alergiskas reakcijas, kam nepiecieSama arsté$ana lidzigi anafilaksei. ST
blakusparadiba ir biezi sastopama [var noveérot ne vairak ka 1 cilvékam no 10]. Pacientiem, kam nov&roja §1s
batiskas alergiskas reakcijas, bija apgritinata elpoSana, smakSanas sajita, slikta dti$a, piettkums ap acim un
reibonis. Reakcijas radas dazu miniisu laika péc alfa asfotazes lietoSanas un var rasties pacientiem, kas alfa
asfotazi lietojusi ilgak par vienu gadu. Ja Jums rodas kadi no Siem simptomiem, partrauciet Strensiq
lietoSanu un nekavéjoties vérsieties pec mediciniskas palidzibas.

Biezi var rasties arT citas alergiskas reakcijas (paaugstinata jutiba), kas var izpausties ka apsartums (eritéma),
drudzis, izsitumi, nieze, uzbudinamiba, slikta diiSa, vemsana, sapes, drebuli, mutes nejutigums (mutes
dobuma hipestezija), galvassapes, pietvikums, atra sirdsdarbiba (tahikardija) un klepus. Ja Jums rodas kadi
no Siem simptomiem, partrauciet Strensiq lietoSanu un nekavéjoties vérsieties péc mediciniskas
palidzibas.

Loti biezi: var novérot vairak neka 1 no 10 cilvékiem

Reakcijas injekcijas vieta zalu injiceSanas laika vai dazas stundas péc tas (kas var izraisit apsartumu, krasas
izmainu, niezi, sapes, tauku uzkrasSanos vai taukaudu samazinasanos uz adas virsmas, adas hipopigmentaciju
un/vai pietukumu).

Drudzis.

Uzbudinamiba.

Adas apsartums (eritéma).

Sapigas plaukstas un p&das (sapes ekstremitates).

Zilumi (sasitumi).

Galvassapes.

BieZi: var novérot ne vairak ka 1 cilvekam no 10
Izstiepta ada, adas krasas izmainas.

Slikta dusa.

Mutes nejutigums (mutes dobuma hipestezija).
Muskulu sapes (mialgija).

Réta.

Palielinata zilumu veidoSanas tendence.

Karstuma vilni.

Adas infekcija injekcijas vieta (celulits injekcijas vieta).
Samazinats kalcija [imenis asinis (hipokalc€mija).
Nierakmeni (nefrolitiaze).

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas arT uz
iespgjamajam blakusparadibam, kas nav min&tas Saja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam ar1
tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinosanas sist€émas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par $o zalu drosSumu.

5. Ka uzglabat Strensiq

Uzglabat §is zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites péc ,,Der.lidz” un uz flakona
mark&uma péc ,,EXP”. Deriguma termin$ attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskap1 (2°C — 8°C).

Nesasaldet.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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P&c flakona atvérSanas zales jaizlieto nekavejoties (maksimali 3 stundu laika istabas temperatiira — no 23°C
lidz 27°C).

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras vairs
nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Strensiq satur
Aktiva viela ir alfa asfotaze. Katrs ml skiduma satur 100 mg alfa asfotazes.
Katrs 0,8 ml skiduma flakons (100 mg/ml) satur 80 mg alfa asfotazes.

Citas sastavdalas ir natrija hlorids, natrija dihidrogénfosfata monohidrats, natrija hidrogénfosfata heptahidrats
un tGdens injekcijam.

Strensiq aréjais izskats un iepakojums

Strensiq pieejams ka caurspidigs, mazliet opalesc€joss vai opalescgjoss, bezkrasains Iidz mazliet iedzeltens
tidens Skidums injekcijam flakonos, kuros ir 0,8 ml skiduma. Var saturét dazas mazas, caurspidigas vai baltas
dalinas.

Iepakojuma lielumi — 1 vai 12 flakoni.
Juisu valsti visi iepakojuma lielumi tirgi var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipasnieks
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France

92300 Levallois-Perret

Francija

Razotajs

Alexion Pharma International Operations Limited

College Business and Technology Park, Blanchardstown

Dublin 15

Irija

Si lietoSanas instrukcija pedéjo reizi parskatita

Sis zales ir registrétas ,,iznémuma karta”.

Tas nozimge, ka sakara ar §1s slimibas retumu nav bijis iespgjams iegiit pilnigu informaciju par §im zaleém.
Eiropas Zalu agentura ik gadu parbaudis visu jauniegiito informaciju par §m zalém un vajadzibas gadijuma
atjauninas $o lietoSanas instrukciju.

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu. Tur ir arT saites uz citam timekla vieftn€m par retam slimibam un to arsteésanu.
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