PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci

o bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezddouci ucinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich G€inkt viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

Strensiq 40 mg/ml injekéni roztok
Strensiq 100 mg/ml injekéni roztok

2.  KVALITATIVNiI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Strensig 40 mg/ml injekéni roztok

Jeden ml roztoku obsahuje asfotasum alfa* 40 mg.

Jedna injek¢eni lahvicka obsahuje 0,3 ml roztoku a asfotasum alfa 12 mg (40 mg/ml).
Jedna injekéni lahvicka obsahuje 0,45 ml roztoku a asfotasum alfa 18 mg (40 mg/ml).
Jedna injek¢eni lahvicka obsahuje 0,7 ml roztoku a asfotasum alfa 28 mg (40 mg/ml).
Jedna injek¢eni lahvicka obsahuje 1,0 ml roztoku a asfotasum alfa 40 mg (40 mg/ml).

Strensig 100 mg/ml injekéni roztok

Jeden ml roztoku obsahuje asfotasum alfa* 100 mg
Jedna injekéni stiikacka obsahuje 0,8 ml roztoku a asfotasum alfa 80 mg (100 mg/ml).

* vyrobeno rekombinantni DNA technologii za pouziti sav¢i bunécné kultury z ovarii ¢inského
ktecika.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekeni roztok (injekcee).

Ciry, mirn¢ opalizujici nebo opalizujici, bezbarvy az svétle zluty vodny roztok; pH 7,4. Mtze byt
pritomné malé mnozstvi malych, prasvitnych nebo bilych castic.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Strensiq je indikovan k dlouhodobé enzymové substitu¢ni 16¢bé u pacientti s hypofosfatazii,
u nichz se prvni ptiznaky onemocnéni objevily do 18 let véku, za ucelem 1é¢by kostnich projevi
tohoto onemocnéni (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zptisob podani

Lécbu ma zahajovat 1ékar se zkuSenostmi v 1€cbé pacientll s metabolickymi nebo kostnimi poruchami.



Déavkovani
Doporuceny davkovaci rezim asfotazy alfa je 2 mg/kg télesné hmotnosti podavané subkutanné tikrat
za tyden nebo davkovaci rezim 1 mg/kg télesné hmotnosti podavané subkutanné Sestkrat za tyden.

Maximalni doporucena davka asfotazy alfa je 6 mg/kg/tyden (viz bod 5.1).

Podrobnéjsi informace jsou uvedeny nize v ddvkovacim schématu.

Pri podavani 3x tydné Pri podavani 6x tydné
Télesna Typ Typ
hmotnost | pg45yana Podavany inj el'(vé ni Podavana | Podavany inj el.(vé ni
(kg) davka objem lahvicky davka objem lahvicky
pouzity pro pouzity pro
injekei injekei
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 0,80 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)
Vynechana davka

Pokud se davka asfotazy alfa vynecha, nesmi se podat dvojnasobna davka, aby se vynechana ddvka
nahradila.



Zvl1astni populace

Dospéli pacienti

Famakokinetika, farmakodynamika a bezpecnost asfotazy alfa byly studovany u pacienti

s hypofosfatazii ve véku >18 let. Uprava davky u dospélych pacientd s nastupem hypofosfatazie
(HPP) v pediatrickém véku neni nutna (viz body 5.1 a 5.2).

Starsi pacienti
Bezpecnost a ucinnost asfotazy alfa u star§ich pacientii nebyly stanoveny a pro tyto pacienty nelze
doporucit zadny specificky davkovaci rezim.

Porucha funkce ledvin
Bezpecnost a ucinnost asfotazy alfa u pacienti s poruchou funkce ledvin nebyly hodnoceny a pro tyto
pacienty nelze doporucit zadny specificky davkovaci rezim.

Porucha funkce jater
Bezpecnost a ucinnost asfotazy alfa u pacientti s poruchou funkce jater nebyly hodnoceny a pro tyto
pacienty nelze doporucit zadny specificky davkovaci rezim.

Zpusob podani

Pripravek Strensiq je urcen pouze k subkutannimu podani. Neni urcen k intraven6znimu ani
intramuskularnimu injekénimu podéni.

Maximalni objem lé¢ivého piipravku na injekci nesmi ptekro€it 1 ml. Pokud je nutné podat vice nez
1 ml, mize se podat vice injekci soucasné.

Ptipravek Strensiq se ma poddvat pomoci sterilnich jednorazovych injekénich stiikacek a injekénich
jehel. Injekéni stiikacka ma byt malého objemu, ktery je dostacujici pro aspiraci predepsané davky
z injek¢ni lahvicky s piijatelnou presnosti.

Mista podani injekci je tieba stidat a peclive sledovat znamky potencialnich reakci (viz bod 4.4).
Pacienti si mohou sami podavat injekce pouze v ptipad€, ze byli fadné proskoleni v postupu podavani
piipravku.

Informace o zachazeni s 1é¢ivym piipravkem pted podanim jsou uvedeny v bod¢ 6.6.

4.3 Kontraindikace

Tézka nebo Zivot ohrozujici hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku
nelze-li hypersenzitivitu kontrolovat (viz bod 4.4).

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti
Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1écivych ptipravkil, ma se prehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a ¢islo Sarze.

Hypersenzitivita

U pacientd 1é¢enych asfotazou alfa byly hlaSeny hypersenzitivni reakce, zahrnujici zndmky a ptiznaky
odpovidajici anafylaxi (viz bod 4.8). Mezi tyto pfiznaky pattily obtizné dychani, pocit duseni,
periorbitalni edém a zavrat’. Tyto reakce se objevily v fadu minut po subkutannim podani asfotazy alfa
a mohou se objevit u pacientti 1é¢enych po dobu delsi nez 1 rok. Dalsi hypersenzitivni reakce
zahrnovaly zvraceni, nauzeu, horecku, bolest hlavy, navaly, podrazdénost, zimnici, kozni erytém,
vyrazku, svédéni a oralni hypestezii. V pfipadé vyskytu téchto reakci se doporucuje okamzité prerusit
1écbu a zahajit odpovidajici l€katskou péci. Je tieba dodrzovat aktualni standardni 1ékaiské postupy
pro akutni 1écbu.



Po tézké reakci zvazte rizika a pfinosy opakovaného podani asfotazy alfa u kazdého pacienta

a vezméte v uvahu dalsi faktory, které mohou pfispivat k riziku hypersenzitivni reakce, napft.
soubéznou infekci a/nebo podavani antibiotik. V ptipad¢ rozhodnuti o dal$im podavani ma opetovné
podani probéhnout pod l1ékatskym dohledem a je mozné zvazit pouziti vhodné premedikace. Pacienti
mayji byt sledovani z divodu rekurence znamek a piiznaka tézké hypersenzitivni reakce.

O potiebé dohledu nad nasledujicimi podanimi akutni 1é¢by v doméaci péci ma rozhodnout oSetiujici
lékaf.

Té&zka nebo Zivot ohrozujici hypersenzitivita je kontraindikaci pro opétovné podani, nelze-li
hypersenzitivitu kontrolovat (viz bod 4.3).

Reakce na injekci

Podani asfotazy alfa mize mit za nésledek lokalni reakce v misté injekce (mimo jiné vCetné erytému,
vyrazky, diskolorace, pruritu, bolesti, papuly, uzlin, atrofie) definované jako jakéakoli souvisejici
nezadouci reakce objevujici se béhem injekce nebo do konce dne, v némz byla injekce podana (viz
bod 4.8). Stfidani mist injekce mlize pomoci tyto reakce minimalizovat.

U vSech pacienti s t€zkymi reakcemi na podani injekce je tfeba prerusit podavani piipravku Strensiq
a zahajit odpovidajici 1é¢bu.

Lipodystrofie

V klinickych hodnocenich byla u pacientti 1éCenych asfotdzou alfa po nékolika mésicich hlasena
lokalizovana lipodystrofie v misté injekce, zahrnujici lipoatrofii a lipohypertrofii (viz bod 4.8).
Doporucuje se, aby pacienti pouzivali spravnou techniku poddvani injekce a stfidali mista podéani

injekce (viz bod 4.2).

Kraniosynostdza

V klinickych studiich asfotazy alfa byly nezadouci pfihody kraniosynostozy (spojené se zvySenym
intrakranialnim tlakem), v€etn€ zhorSeni dfive existujici kraniosynostdzy a vyskytu
Arnoldovych-Chiariho malformaci, hlaSeny u pacientd s hypofosfatdzii ve véku < 5 let. Neexistuji
dostatecné udaje k prokazani pricinného vztahu mezi expozici Strensiqu a progresi kraniosynostozy.
Kraniosynost6za jako projev hypofosfatazie je zdokumentovana v publikované literatuie a vyskytla se
u 61,3 % pacientt ve v€ku od narozeni do 5 let ve studii pfirozené anamnézy u nelécenych pacientli

s hypofosfatazii s nastupem onemocnéni v utlém détstvi. Kraniosynostdoza muze vést ke zvyseni
intrakranialniho tlaku. U pacientt s hypofosfatazii ve véku do 5 let se doporucuje pravidelné sledovani
(vCetné fundoskopie ke zjisténi znamek edému papily) a rychla intervence v piipad€ zvyseného
intrakranialniho tlaku.

Ektopicka kalcifikace

V klinickych studiich asfotazy alfa byla u pacientti s hypofosfatazii hlaSena o¢ni kalcifikace (spojivky
a rohovky) a nefrokalcinoza. Neexistuji dostatecné udaje k prokazani pti¢inného vztahu mezi expozici
asfotaze alfa a ektopickou kalcifikaci. O¢ni kalcifikace (spojivky a rohovky) a nefrokalcinéza jako
projevy hypofosfatazie jsou zdokumentovany v publikované literature. Nefrokalcinoza se vyskytla

u 51,6 % pacientl ve véku od narozeni do 5 let ve studii pfirozené anamnézy u nelécenych pacientd

s hypofosfatazii s nastupem onemocnéni v utlém détstvi. U pacientd s hypofosfatazii se doporucuji
oftalmologické kontroly a ultrazvukova vySetfeni ledvin na zacatku 1é¢by a dale v pravidelnych
intervalech.

Parathormon a kalcium v séru

Koncentrace parathormonu v séru u pacientd s hypofosfatazii se mtize po podani asfotazy alfa zvysit,
nejvyraznéji béhem prvnich 12 tydni 1€cby. U pacientl 1écenych asfotazou alfa se doporucuje



monitorovat sérové hladiny parathormonu a kalcia. Mlize byt nutna suplementace kalcia a peroralni
suplementace vitaminu D. Viz bod 5.1.

Nepriméreny narust télesné hmotnosti

U pacientd muze dojit k nepfiméfenému zvyseni té¢lesné hmotnosti. Doporucuje se dietologicky
dohled.

Pomocné latky

Tento 1€civy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné injek¢ni lahviccee, to
znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku*.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Nebyly provedeny zadné studie interakei s asfotazou alfa. Vzhledem ke struktufe a farmakokinetice
asfotazy alfa je nepravdépodobné, ze by ovliviiovala metabolismus souvisejici s cytochromem P-450.

Asfotaza alfa obsahuje katalytickou doménu tkanove nespecifické alkalické fosfatazy. Podani asfotazy
alfa ovlivni rutinni méfeni alkalické fosfatdzy v séru v nemocni¢nich laboratofich, v dasledku ¢ehoz
bude namétena aktivita alkalické fosfatazy v séru odpovidat n€kolika tisicim jednotek na litr.
Vysledky méteni aktivity asfotazy alfa nelze interpretovat jako stejnou hodnotu, ktera byla naméfena
pro alkalickou fosfatdzu v séru, kvili rozdiliim v parametrech enzymti.

Alkalicka fosfatdza (AF) se pouziva jako detek¢ni ¢inidlo v mnoha rutinnich laboratornich testech.
Pokud je v klinickych laboratornich vzorcich pfitomna asfotaza alfa, mohou byt detekovany
abnormalni hodnoty.

Osetrujici Iékat musi informovat laboratot provadéjici test o tom, Ze pacient je lécen latkou ovliviujici
hladiny AF. U pacientl 1écenych ptipravkem Strensiq je mozné zvazit pouziti jinych testl (tj. testa,
které nevyuzivaji detekéni systém spojeny s AF).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
T¢hotenstvi

Udaje o podavani asfotazy alfa téhotnym Zenam nejsou dostate¢né.

Po opakovaném subkutannim podani bfezim mysim v terapeutickém davkovém rozmezi (> 0,5 mg/kg)
byly hladiny asfotazy alfa u plodt kvantifikovatelné ve vSech hodnocenych davkach, coz napovida

o prestupu asfotazy alfa placentou. Studie reprodukeni toxicity na zvitfatech jsou nedostate¢né (viz
bod 5.3). Podavani asfotazy alfa se v t€hotenstvi a u Zen v reprodukénim veku, které nepouzivaji
antikoncepci, nedoporucuje.

Kojeni

Informace o vylucovani asfotazy alfa do lidského matetského mléka jsou nedostatecné. Riziko pro
kojené novorozence/déti nelze vyloucit.

Na zéklad¢ posouzeni prospésnosti kojeni pro dité a prospésnosti 1€cby pro matku je nutno
rozhodnout, zda prerusit kojeni nebo ukonéit/prerusit podavani asfotazy alfa.

Fertilita

Byly provedeny ptedklinické studie fertility, které neptinesly zadny prukaz ucinku na fertilitu
a embryofetalni vyvoj (viz bod 5.3).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pripravek Strensiq nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.



4.8 Nezadouci ufinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

Podpiirné udaje o bezpecnosti odrazeji expozici 112 pacientii s nastupem hypofosfatazie

v perinatalnim/détském veéku (n = 89), juvenilnim véku (n = 22) a dospélém veéku (n = 1) (veék pfi
zafazeni od 1 dne do 66,5 let), léCenych asfotazou alfa s délkou 1é¢by v rozmezi od 1 dne do
391,9 tydnt (7,5 roku). Nejéastéji pozorovanymi nezadoucimi uéinky byly reakce v misté injekce
(74 %). Bylo pfijato n¢kolik ptipadi hlaseni popisujicich anafylaktoidni/hypersenzitivni reakci.

Souhrn nezadoucich uéinku v tabulce

Nezadouci ucinky asfotazy alfa jsou uvedeny podle tiid organovych systému a preferovanych termint
a jejich frekvence je klasifikovana podle pravidel databdze MedDRA: velmi Casté (= 1/10), Casté

(> 1/100 az < 1/10), méné ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000), velmi
vzacné (< 1/10 000) a neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit). V kazdé skupiné frekvenci jsou
nezéadouci ucinky sefazeny podle klesajici zdvaznosti.

Tabulka 1: NeZadouci u¢inky hlasené v klinickych hodnocenich u pacientii s hypofosfatazii

Trida organového systému Kategorie Nezadouci uc¢inek
frekvence
Infekce a infestace Casté Celulitida (flegmoéna) v mist¢ injekce
Poruchy krve a lymfatického Casté Zvysena nachylnost k tvorbé modiin
systému
Poruchy imunitniho systému Casté Anafylaktoidni reakce
Hypersenzitivita*
Poruchy metabolismu a vyzivy | Casté Hypokalcemie
Poruchy nervového systému velmi Casté Bolest hlavy
Cévni poruchy Casté Naval horka
Gastrointestinalni poruchy Casté Oralni hypestezie
Nauzea
Poruchy kiuize a podkozni tkan¢ | velmi Casté Erytém
Casté Kozni diskolorace
Kozni porucha (napnuta kiize)
Poruchy svalové a kosterni velmi Casté Bolest v koncetiné
soustavy a pojivové tkane :
Casté Myalgie
Poruchy ledvin a mocovych cest | Casté Nefrolitiaza
Celkové poruchy a reakce velmi Casté Reakce v misté injekce'
v misté aplikace Pyrexie
Podrazdénost
Casté Zimnice
Poranéni, otravy a proceduralni | velmi Casté Kontuze
komplikace — -
Casté Jizva

I Preferované terminy povazované za reakce v misté injekce jsou uvedeny v bodé nize.
> Preferované terminy povazované za hypersenzitivitu jsou uvedeny v bodé nize.




Popis vybranych nezaddoucich uéinkt

Reakce v misté injekce

Reakce v mist¢ injekce (vCetné atrofie, abscesu, erytému, diskolorace, bolesti, pruritu, makuly,
zdufeni, zhmozdéni, tvorby modfin, lipodystrofie (lipoatrofie nebo lipohypertrofie), indurace, reakce,
uzliny, vyrazky, papuly, hematomu, zanétu, koptivky, kalcifikace, tepla, krvaceni, celulitidy
(flegmony), jizvy, rezistence, extravazace, exfoliace a vezikul) patfi mezi nejcastéj$i nezadouci ucinky
pozorované piiblizn€ u 74 % pacientt v klinickych studiich. VétSina reakcei v misté injekce byla mirna
a spontanné odeznéla a vétSina z nich (>99 %) byla hlasena jako nezavazné. U vétSiny pacientt,

u kterych se béhem klinického hodnoceni vyskytla reakce v misté injekce, se tato reakce objevila
béhem prvnich 12 tydnti 1écby asfotazou alfa; u n€kterych pacientii se reakce v misté injekce
objevovaly i za 1 rok nebo vice let po ivodni davce asfotazy alfa. Jeden pacient odstoupil od studie

z diivodu hypersenzitivity v misté injekce.

Hypersenzitivita

Mezi hypersenzitivni reakce patii erytém/zarudnuti, pyrexie/horecka, vyrazka, pruritus, podrazdénost,
nauzea, zvraceni, bolest, rigor/zimnice, oralni hypestezie, bolest hlavy, navaly, tachykardie, kaSel

a znamky a priznaky odpovidajici anafylaxi (viz bod 4.4). Bylo také piijato nékolik ptipadt hlaseni
popisujicich anafylaktoidni/hypersenzitivni reakci, které mély souvislost se znaimkami a pfiznaky

v podobé¢ dychacich potizi, pocitu duSeni, periorbitalniho edému a zavrate.

Imunogenita

Existuje potencidl k imunogenité. Mezi 109 pacienty s hypofosfatazii, ktefi byli zafazeni do klinickych
studii a u nichZ byly v pribéhu studie ziskany udaje tykajici se protilatek, mélo 97/109 (89,0 %)
pacienti pozitivni test na protilatky proti I€ku v n€kterém casovém bod¢ po zahajeni 1écby ptipravkem
Strensiq. Z téchto 97 pacientti jich 55 (56,7 %) také vykazovalo v nékterém casovém bod¢ v prib&hu
studie pritomnost neutralizujicich protilatek. Odpovéd’ protilatek (s pritomnosti nebo bez ptitomnosti
neutralizujicich protilatek) méla ¢asoveé proménny charakter. V klinickych hodnocenich nebyl
prokazan vliv rozvoje protilatek na klinickou u¢innost nebo bezpeénost (viz bod 5.2). Udaje

z postmarketingu naznacuji, ze tvorba protilatek miize ovlivnit klinickou G¢innost.

V klinickych hodnocenich nebyl u nezadoucich ptihod pozorovan zadny trend souvisejici s hladinou
protilatek. U n€kterych pacientd, u nichZ byla potvrzena pfitomnost protilatek proti léku, se vyskytly
reakce v misté injekce a/nebo hypersenzitivita, ve frekvenci vyskytu téchto reakei v ¢ase vSak nebyl
zaznamenan konzistentni trend u pacientti nékdy pozitivnich a vzdy negativnich na pfitomnost
protilatek proti 1eku.

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci lé¢ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru p¥inost a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

S pfedavkovanim asfotazou alfa jsou pouze omezené zkuSenosti. Maximalni davka asfotazy alfa
pouzivana v klinickych studiich je 28 mg/kg tydné. V klinickych studiich nebyly pozorovany toxicita
zavisla na davce ani zména v bezpecnostnim profilu. Nebyla tedy stanovena hladina ptedavkovani.
Opatfeni pro zvladnuti nezadoucich Gc¢ink viz body 4.4 a 4.8.



5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Travici trakt a metabolismus, jina 1é¢iva, enzymy,
ATC kod: A16AB13

Asfotaza alfa je lidsky rekombinantni tkanoveé nespecificky fiizni protein alkalické fosfataza-Fc-
dekaaspartat, ktery je exprimovany v geneticky upravené bunééné linii ovarii ¢inského krecka.
Asfotéza alfa je rozpustny glykoprotein sloZzeny ze dvou identickych polypeptidovych fetézct, kazdy o
délce 726 aminokyselin, ktery tvoti (i) katalyticka doména lidské tkanoveé nespecifické alkalické
fosfatazy, (ii) Fc doména lidského imunoglobulinu-G1 a (iii) peptidova doména dekaaspartatu.

Hypofosfatazie

Hypofosfatazie je vzacna, tézka a potencialné fatalni geneticka porucha zptisobena mutaci (mutacemi)
genu kddujiciho tkaiiove nespecifickou alkalickou fosfatazu s nasledkem ztraty jeho funkce.
Hypofosfatazie je spojena s mnohocetnymi kostnimi projevy vcetné rachitidy/osteomalacie,
zménéného metabolismu kalcia a fosfatl, poruchy riistu a pohyblivosti, s respira¢nimi potizemi, které
mohou vyzadovat ventilaci, a zdchvaty reagujicimi na vitamin Be.

Mechanismus u¢inku

Asfotéza alfa, lidsky rekombinantni tkanoveé nespecificky fuzni protein alkalicka fosfatdza-Fc-
dekaaspartat, vykazuje enzymovou aktivitu a podporuje mineralizaci skeletu u pacientt
s hypofosfatazii.

Klinick4 u¢innost a bezpeénost

Studie ENB-006-09/ENB-008-10

Studie ENB-006-09/ENB-008-10 byla oteviena, randomizovana studie. Bylo do ni zafazeno

13 pacientd, 12 pacientt studii dokoncilo a 1 pacient ze studie odstoupil (k pfed¢asnému odstoupeni ze
studie doslo v dasledku diive planovaného, elektivniho chirurgického zakroku ke korekcei skoliozy).
Na konci studie ¢inil median doby 1é¢by, kterou pacienti do tohoto okamziku podstoupili, vice nez

76 mésici (6,3 roku; 1 az 79 mésicli). P&t pacientil se dostavilo k 1€kaii se symptomy hypofosfatazie
drive, nez dosahli véku 6 mésici, a 8 pacientil se dostavilo po dosazeni véku 6 mésicti. VEk pri
zafazeni do studie byl 6 az 12 let, v&k pii dokonceni studie ¢inil 10 az 18 let; 9 pacientd dosahlo
beéhem studie veéku 13 az 17 let. Ve studii byla pouzita historicka kontrolni skupina ze stejnych center
jako pacienti, ktetfi dostavali asfotazu alfa a byli 1éceni podle obdobného protokolu klinické 1écby.

Ucinky asfotdzy alfa na rentgenovy snimek

Vyskoleni radiologové hodnotili rentgenové snimky zapésti a kolen pacientd potizené pied zahajenim
studie a po jejim zahajeni z hlediska nasledujicich znamek: zjevné rozsiteni epifyzarni stérbiny,
poharkovité rozsiteni metafyzy, nepravidelné zony provizorni kalcifikace, projasnéni v metafyze,
skler6za metadiafyzy, osteopenie, ,,popcorn‘ kalcifikace v metadiafyze, demineralizace distalni
metafyzy, transverzalni pruh projasnéni pod epifyzarni sté€rbinou a podéln¢ probihajici zény projasnéni
(,jazyky*). Zmény na rentgenovych snimcich oproti pocatecnimu stavu byly poté zhodnoceny podle
hodnotici stupnice pro globalni radiografické hodnoceni zmény (RGI-C — Radiographic Global
Impression of Change) nasledovng: -3 = té¢zké zhorSeni, -2 = zhorSeni, -1 = minimalni zhorseni,

0 = beze zmény, +1 = minimalni zhojeni, +2 = vyrazné zhojeni, +3 = tém¢t uplné nebo tplné zhojeni.
VétSina pacientt, ktefi dostavali asfotazu alfa, dosahla za prvnich 6 mésicl expozice skore +2 a +3

a tento stav byl pii pokracovani 1€cby zachovan. V historické kontrolni skupin€ nebyla zména

v prubé¢hu ¢asu pozorovana.



Kostni biopsie
Pted provedenim kostni biopsie byl za ti¢elem znaceni kosti podavan tetracyklin ve dvou 3dennich
cyklech (oddélenych 14dennim odstupem). Transiliakalni biopsie ze hiebene kycelni kosti byly
provedeny standardnim postupem. K histologické analyze odebranych vzorki byl pouzit software
Osteomeasure (Osteometrics, USA). Terminologie, symboly a jednotky spliiovaly doporuceni
Americké spole¢nosti pro vyzkum kosti a mineralt (American Society for Bone and Mineral
Research). U 10 pacientl v souboru subjektti 1é¢enych dle protokolu (byli vyloucdeni ti pacienti,
kterym byl peroraln¢ podavan vitamin D v obdobi od pocatku studie do 24. tydne), kteti podstoupili
transiliakalni biopsii ze hiebene kycelni kosti pied podanim asfotdzy alfa i po jejim podani:
- pramérna (smérodatna odchylka [SD]) tloustka osteoidu byla 12,8 (3,5) um na pocatku studie
a 9,5 (5,1) um ve 24. tydnu;
- priamérna (SD) objem osteoidu / objem kosti byl 11,8 (5,9) % na poc¢atku studie a 8,6 (7,2) % ve
24. tydnu;
- priamérna (SD) doba mineralizace byla 93 (70) dni na pocatku studie a 119 (225) dni ve
24. tydnu.

Riist

Vyska, t€lesna hmotnost a obvod hlavy byly zaznamenany do ristovych grafii (série percentilovych
ktivek znazoriujicich distribuci) ziskanych ze stiedisek pro kontrolu a prevenci nemoci (CDC —
Centers for Disease Control and Prevention) v USA. Tyto referenéni tidaje byly pievzaty od
reprezentativniho vzorku zdravych déti a nejsou specifické pro déti, které vyzaduji specialni zdravotni
péci: byly pouzity pti absenci rastovych grafti pro déti s hypofosfatazii.

U pacientq, ktefi dostavali asfotazu alfa: 11 ze 13 pacientd vykazalo perzistentni zjevny dorovnavaci
vyskovy prirtistek, jak ukazuje ptechod v pribéhu ¢asu do vyssiho percentilu na ristovych grafech
CDC. Jeden (1) ze 13 pacientli nevykazal zjevny dorovnavaci vySkovy pfirastek a u 1 pacienta nebyly
udaje pro posouzeni dostacujici. Vyvoj podle stadii Tannerovy stupnice se zdal byt odpovidajici.

U historické kontrolni skupiny béhem doby sledovani: 1 ze 16 pacientll vykazal zjevny dorovnavaci
vyskovy ptirtstek, 12 ze 16 pacientl nevykazalo zjevny dorovnavaci vyskovy pfirGstek a u 3 ze

16 pacientd nebylo mozné udaje vyhodnotit.

U nékterych pacientli byla v pribéhu studie nutné peroralni suplementace vitaminu D (viz body 4.4
a4.8).

Studie ENB-002-08/ENB-003-08

Studie ENB-002-08/ENB-003-08 byla oteviena, nerandomizovana, nekontrolovana studie. Do
puvodni studie bylo zatazeno 11 pacientti a 10 pacientd vstoupilo do prodlouzené studie, pfi¢emz

9 pacientl prodlouzenou studii dokoncilo. Median doby 1éCby byl pii dokonceni studie pfes 79 mésict
(6,6 roku) (1 mésic az >84 mésicit). U vSech pacienti doslo k nastupu hypofosfatazie ve véku do

6 mésict. Vek pfi zahdjeni 1écby ve studii byl 0,5 az 35 mésicu.

Sedm (7) z 11 pacientii v iplném analyzovaném souboru dosahlo ve 24. tydnu skore RGI-C +2

v porovnani s rentgenovymi snimky na pocatku studie. Zmirnéni zavaznosti rachitidy, stanovené
pomoci RGI C, bylo udrzeno po dobu nejméné 72 mésict nasledné 1é€by (zahrnujicich nejméné

84 mésicu u 4 pacientil).

Pét (5) z 11 subjektt vykazalo zjevny dorovnavaci vyskovy piirtistek. Pti poslednim hodnoceni

(n= 10, pficemz 9 z nich bylo 1é¢eno nejméné po dobu 72 mesicti) byly hodnoty zlepSeni medianu
Z-skore 1,93 pro délku/vysku a 2,43 pro télesnou hmotnost oproti po¢ate¢nim hodnotam. Byla zjevna
fluktuace ve vyskovém piirtistku, coz mize odrazet t€z8i onemocnéni a vyssi miru morbidity u téchto
mlads$ich pacientd.

Studie ENB-010-10

Studie ENB-010-10 byla kontrolovana, oteviena studie u 69 pacientti s nastupem hypofosfatazie

v perinatalnim/détském véku ve véku 1 den az 72 mésict. Primérny veék pfi nastupu znamek/ptiznaki
byl 1,49 mésici. Pacienti byli léCeni piipravkem STRENSIQ v davce 6 mg/kg za tyden po dobu
prvnich 4 tydnid. VSem pacientim byla na pocatku studie podavana asfotaza alfa v davce 6 mg/kg za
tyden. U 11 pacientti dosSlo v prib&hu studie ke zvySeni davky asfotazy alfa. U 9 pacientil z té€chto
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11 pacientt byla davka zvySena konkrétné za ticelem zlepSeni klinické odpovédi. Tricet osm pacientl
bylo 1é¢eno nejméné po dobu 2 let (24 mesicl) a 6 pacientti bylo 1éceno nejméné po dobu 5 let

(60 mésicn).

Ve 48. tydnu dosahlo 50/96 (72,5 %) pacientli v uplném analyzovaném souboru skore RGI-C > 2 a tito
pacienti byli povazovani za respondéry. Zlepseni v medianu RGI-C se udrzelo v celém priubéhu lécby,
jejiz délka se pohybovala v rozmezi 0,9 tydne az 302,3 tydne, i kdyz po 96. tydnu bylo sledovano
méné pacientd (po 96. tydnu bylo sledovano celkem 29 pacientti a po 192. tydnu <8 pacientd).

Do rustovych grafui (série percentilovych ktivek, které ukazuji rozlozeni), ziskanych z center pro
kontrolu a prevenci onemocnéni (Centers for Disease Control and Prevention, CDC) v USA, byly
zaneseny hodnoty télesné vysky, télesné hmotnosti a obvodu hlavy. Celkem 24/69 (35 %) pacienti
vykazalo zjevny rist do vysky a 32/69 (46 %) pacientli vykazalo zjevny hmotnostni ptirtstek, coz je
prokazano posunem na vyssi percentil ristovych grafi CDC v pribéhu casu. 40/69 pacientii
nevykazovalo zjevny rust do vysky a 32/69 pacienti nevykazovalo zjevny hmotnostni pfirtstek.

U 4 pacientt nebylo k dispozici dostate¢né mnozstvi udaji, aby bylo mozné jejich posouzeni,

a u 1 pacienta nebylo mozné s jistotou rozhodnout.

Studie ENB-009-10

Studie ENB-009-10 byla oteviena, randomizovana studie. Pacienti byli pro obdobi primarni 1é¢by
nahodné piitazeni do 1é¢ebnych skupin. Do studie bylo zatazeno 19 pacientt; 14 pacientl studii
dokoncilo a 5 ze studie odstoupilo. Na konci studie ¢inil median doby 1é¢by, kterou pacienti do tohoto
okamziku podstoupili, vice nez 60 mésicti (24 az 68 mésicti). U 4 pacientti doslo k nastupu
hypofosfatazie ve véku do 6 mésicti, u 14 pacientti ve véku od 6 mésicti do 17 let a u jednoho pacienta
ve veéku nad 18 let. VEk pfii zarazeni do studie byl 13 az 66 let, pii dokonceni studie Cinil 17 az 72 let.

Dospivajici (a dospéli) pacienti v této studii nevykazali zjevny vyskovy prirtstek.

Pacienti podstoupili transiliakalni biopsii ze hfebene kycelni kosti bud’ v rdmci kontrolni skupiny,

nebo pied expozici asfotazy alfa i po jeji expozici:

- kontrolni skupina, standardni 1écba (5 hodnotitelnych pacientt): primérna (SD) doba
mineralizace byla 226 (248) dni na poc¢atku studie a 304 (211) dni ve 24. tydnu;

- skupina uzivajici 0,3 mg/kg/den asfotazy alfa (4 hodnotitelni pacienti): primérna (SD) doba
mineralizace byla 1236 (1468) dni na pocatku studie a 328 (200) dni ve 48. tydnu;

- skupina uzivajici 0,5 mg/kg/den asfotazy alfa (5 hodnotitelnych pacienttr): primérna (SD) doba
mineralizace byla 257 (146) dni na pocatku studie a 130 (142) dni ve 48. tydnu.

Ptiblizné po 48. tydnu bylo davkovani u vSech pacientli upraveno na doporucenou davku

1,0 mg/kg/den.

Ventilacni podpora

Ve dvou otevienych, nerandomizovanych, nekontrolovanych studiich ENB-002-08/ENB-003-08

(11 pacienttt) a ENB-010-10 (69 pacientil) s pacienty ve véku 0,1 az 312 tydn na pocatku studie.
Sedesat devét (69) pacienti studie dokonéilo a 11 pacientii ukonéilo tcast predéasné. Pacienti byli
léceni s medianem doby 1é¢by 27,6 mesice (rozmezi od 1 dne do 90 mésicti). U 29 z 80 pacientii byla
na pocatku studie nutna ventila¢ni podpora:

- U 16 pacientt byla na poc¢atku studie nutna invazivni ventilacni podpora (intubace nebo
tracheostomie; u jednoho pacienta bylo zaznamenano na poc¢atku studie pfed pfemisténim
kratké obdobi s neinvazivni ventilaci).

- Sedm (7) pacientti bylo odpojeno od invazivni ventilace (doba ventilace od 12 do
168 tydnil), 4 pacienti byli odpojeni od jakékoli ventila¢ni podpory a 3 pacienti byli na
neinvazivni ventila¢ni podpofe. P&t ze 7 pacientti dosahlo skore RGI-C (Radiographic
Global Impression of Change) >2.

- U 5 pacientt se pokracovalo s invazivni ventilacni podporou, pfi¢emz 4 z nich dosahli
skore RGI-C <2.

- Tti (3) pacienti na ventilacni podpote zemfeli.

- Jeden (1) pacient odvolal souhlas.

- U 13 pacientt byla na pocatku studie nutna neinvazivni ventila¢ni podpora.
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- Deset (10) pacientl bylo odpojeno od jakékoli ventilacni podpory (doba ventilace od
3 tydnt do 216 tydni). Devét (9) z 10 pacientti doséhlo skore RGI-C >2, pouze
1 pacient dosahl skore RGI-C <2.
- Stav 2 pacientli vyzadoval invazivni ventilatni podporu a 1 pacient pokracoval
s neinvazivni ventilacni podporou; vSichni 3 pacienti zemfeli se skore RGI-C <2.
Ptirozeny prub&h onemocnéni u pacientd s neléCenou hypofosfatazii s nastupem v détském véku
naznacuje vysokou mortalitu v pfipadech, pokud je zapotiebi ventilace.

Tento 1éCivy ptipravek byl registrovan za ,,vyjime¢nych okolnosti*. Znamena to, ze vzhledem ke
vzacné povaze onemocnéni, pro které je indikovan, nebylo mozné ziskat tipIné informace o pfinosech
a rizicich tohoto 1é¢ivého ptipravku.

Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky kazdorocné vyhodnoti jakékoli nové dostupné informace

a tento souhrn udaji o pfipravku bude podle potieby aktualizovan.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika asfotazy alfa byla hodnocena v 1mési¢ni multicentrické oteviené studii, s eskalaci
davky u dospélych s hypofosfatazii. Kohorta 1 (n = 3) ve studii dostavala prvni tyden asfotazu alfa
v davce 3 mg/kg intraven6zné a poté od 2. do 4. tydne 3 davky 1 mg/kg subkutanné v tydennich
intervalech. Kohorta 2 (n = 3) ve studii dostavala prvni tyden asfotazu alfa v davce 3 mg/kg
intraven6zné a poté od 2. do 4. tydne 3 davky 2 mg/kg subkutanné v tydennich intervalech. Median
doby (Tmax) po intravendzni infuzi v davce 3 mg/kg po dobu 1,08 hodin se pohyboval v rozmezi
1,25 az 1,50 hodin a primérna (SD) hodnota Cpax se pohybovala v rozmezi od 42 694 (8 443) do
46 890 (6 635) j./l v hodnocenych kohortach. Absolutni biologicka dostupnost po prvnim a tfetim
subkutannim podani se pohybovala v rozmezi 45,8 az 98,4 % s medidnem doby Tmax v rozmezi 24,2 az
48,1 hodin. Po subkutannim podani 1 mg/kg tydné v kohort¢ 1 byla primérma (SD) hodnota AUC
v pribéhu davkovaciho intervalu (AUCt) 66 034 (19 241) a 40 444 (N = 1) j.*h/I po prvni, resp. po
treti davce. Po subkutannim podani 2 mg/kg tydné v kohorté 2 byla primérna (SD) hodnota AUCt
138 595 (6 958) a 136 109 (41 875) po prvni, resp. po treti davce.

Farmakokinetické udaje ze vSech klinickych hodnoceni asfotazy alfa byly analyzovany metodami
populaéni farmakokinetiky. Farmakokinetické proménné charakterizované na zakladé populacni
farmakokinetické analyzy reprezentuji celkovou populaci pacientd s hypofosfatazii ve vékovém
rozmezi 1 den az 66 let, subkutanni davky az 28 mg/kg/tyden a rozmezi kohort dle néstupu
onemocnéni. Dvacet pét procent (15 ze 60) z celkové populace pacienti bylo na pocatku studie
dospélych (> 18 let). Absolutni biologicka dostupnost a mira absorpce po subkutannim podani podle
odhadu ¢ini 0,602 (95% interval spolehlivosti [CI]: 0,567; 0,638) nebo 60,2 %, resp. 0,572 (95% CI:
0,338; 0,967) nebo 57,2 % za den. Odhadované centralni a periferni distribu¢ni objemy u pacienta

s télesnou hmotnosti 70 kg (a 95% CI) byly 5,66 (2,76; 11,6) 1, resp. 44,8 (33,2; 60,5) 1. Odhadovana
centralni a periferni clearance u pacienta s té¢lesnou hmotnosti 70 kg (a 95% CI) byla 15,8 (13,2;
18,9) I/den, resp. 51,9 (44,0; 61,2) 1/den. Mezi vnéjsi faktory ovlivitujici farmakokinetickou expozici
asfotazy alfa patfily specificka aktivita Iékové formy a celkovy obsah N-acetylneuraminové kyseliny.
Primémy + SD eliminacni polocas po subkutannim podani byl 2,28 + 0,58 dni.

U dospélych pacientli s nastupem hypofosfatazie v détském veku byla farmakokinetika asfotazy alfa
v davkach 0,5 mg/kg, 2 mg/kg a 3 mg/kg podavanych trikrat tydné konzistentni s farmakokinetikou
pozorovanou u pediatrickych pacientli s nastupem hypofosfatazie v détském véku, coz podporuje
pouziti schvalené davky 6 mg/kg za tyden v 1é¢be dospélych pacientil s nastupem hypofosfatazie

v détském veéku.

Linearita/nelinearita

Na zaklad¢ vysledkd populac¢ni farmakokinetické analyzy byl u¢inén zavér, ze asfotaza alfa vykazuje
linearni farmakokinetiku pii subkutannich davkach az do 28 mg/kg/tyden. Na zakladé¢ modelace bylo
zjisténo, Ze télesna hmotnost ovliviuje clearance a parametry distribu¢niho objemu asfotazy alfa.
Predpoklada se, ze farmakokinetickd expozice se bude s télesnou hmotnosti zvySovat. VIiv
imunogenity na farmakokinetiku asfotazy alfa se v pribéhu casu lisil v dasledku casové proménného
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charakteru imunogenity a obecn¢ se odhaduje, Ze snizuje farmakokinetickou expozici o0 méné nez
20 %.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

V neklinickém testovani bezpecnosti na potkanech nebyly pfi Zadnych davkach ¢i cestach podani
zjistény specifické nezddouci u¢inky na orgdnové systémy.

U potkanti byly po intraven6znim podani davek 1 az 180 mg/kg pozorovany akutni reakce na injekci
zéavislé na davce a Case, které mély pfechodny charakter a spontanné odeznély.

U opic byly pozorovany ektopické kalcifikace a reakce v misté injekce po subkutannim podavani
asfotazy alfa v dennich davkach az 10 mg/kg po dobu 26 tydnt. Tyto Gcinky byly omezeny na mista
injekci a byly ¢astecné nebo zcela reverzibilni.

Nebyl pozorovan zadny dikaz ektopické kalcifikace v zadnych jinych vySetfovanych tkanich.
Predklinické tidaje ziskané na zakladé konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po
opakovaném podavani nebo reproduk¢ni a vyvojové toxicity neodhalily zadné zvlastni riziko pro
¢loveéka. U brezich samic kraliki, kterym byly intravendzn¢ podavany davky asfotdzy alfa az do

50 mg/kg/den, vSak byly protilatky proti 1€ku detekovany az u 75 % zvitat, coz mohlo ovlivnit zjisténi
reproduk¢ni toxicity.

Nebyly provedeny zadné studie na zvitatech, které by hodnotily genotoxicitu a kancerogenni potencial
asfotazy alfa.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Chlorid sodny

Heptahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného
Monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného
Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1éCivy ptipravek misen s jinymi
l1é¢ivymi ptipravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

30 mésict.

Chemicka a fyzikalni stabilita piipravku pfipraveného k pouziti byla prokazana az na 3 hodiny pfi
teploté 23 °C az 27 °C.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).

Chrante pired mrazem.

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.
Podminky uchovavani po prvnim otevieni lé¢ivého piipravku viz bod 6.3.
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6.5 Druh obalu a obsah baleni

Injekéni lahvicka ze skla tiidy I se zatkou (butylova pryz) a uzavérem (hlinik) s odtrhovacim vickem
(polypropylen).

Strensig 40 mg/ml injekéni roztok

Plnici objemy injek¢nich lahvicek jsou: 0,3 ml, 0,45 ml, 0,7 ml a 1,0 ml

Strensig 100 mg/ml injekéni roztok

Plnici objemy injek¢nich lahvicek jsou: 0,8 ml.

Velikost baleni s 1 nebo 12 injek¢nimi lahvickami
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Kazda injekéni lahvicka je ur€ena pouze k jednorazovému pouziti a smi se propichnout jen jednou.
Veskery nepouzity roztok v injekéni lahvicce musi byt zlikvidovan.

Ptipravek Strensiq se ma podavat pomoci sterilnich jednorazovych injekcnich stiikacek a injek¢nich
jehel. Injek¢ni stiikacka ma byt malého objemu, ktery je dostacujici pro aspiraci predepsané davky
z injekéni lahvicky s pfijatelnou presnosti. Je nutné dodrzovat aseptické postupy.

Veskery nepouzity 1éCivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France

92300 Levallois-Perret

Francie

8. REGISTRACNI CISLO / REGISTRACNI CISLA

Strensig 40 mg/ml injekéni roztok

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 injekéni roztok

EU/1/15/1015/003
EU/1/15/1015/004
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9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 28. srpna 2015
Datum posledniho prodlouZzeni registrace: 28. dubna 2020

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCE BIOLOGICKE LECIVE LATKY A VYROBCE
ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA
BEZPECNE A UCINNE POUZIiVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU

ZVLASTNI POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI

OPATRENI PRO REGISTRACI PRIPRAVKU ZA
VYJIMECNYCH OKOLNOSTI
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A. VYROBCE BIOLOGICKE LECIVE LATKY A VYROBCE ODPOVEDNY ZA
PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobcu biologické 1é¢ivé latky

Lonza Biologics

101 International Drive

Pease International Tradeport
03801 Portsmouth

USA

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

Ireland

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

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

Irsko

B. PODMINKY NEBO OMEZEN{ VYDEJE A POUZITi

Vydej 1é¢ivého piipravku je vazan na lékaisky piedpis s omezenim (viz ptiloha I: Souhrn udajt

o ptipravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy ptipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat

Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé piipravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych néslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky,
e pii kazdé zmeéné¢ systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosi a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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. Dalsi opatieni k minimalizaci rizik

Pted uvedenim pripravku Strensiq na trh v kazdém clenském staté musi drzitel rozhodnuti o registraci
s prislusnym narodnim organem odsouhlasit obsah a format vzdélavaciho programu, véetné
komunikaénich médii, zplsobi distribuce a jakychkoliv dalsich aspektti programu.

Vzdélavaci program je urcen k poskytovani pokyni pacientiim a jejich oSetfovatelim tykajicich se
spravné techniky podani pfipravku, s diirazem na rizika chyb v medikaci, reakci v misté podani
injekce a reakci spojenych s podanim injekce, véetné hypersenzitivity.
Drzitel rozhodnuti o registraci zajisti, aby byl v kazdém Clenském state, ve kterém se bude piipravek
Strensiq prodavat, vSem pacientim/rodi¢lim nebo oSetfovatelim, u nichz se pfedpoklada, ze budou
ptipravek Strensiq pouZzivat, poskytnut nasledujici vzdélavaci balicek:

e Navod k samopodani injekce pro pacienta

e Navod k podani injekce pro rodic¢e détskych pacientl nebo jejich oSetfovatele

Edukacni materidly pro pacienty a oSetfovatele musi obsahovat nasledujici kli¢ové body:
e Upozornéni a opatieni tykajici se moznych rizik chyb v medikaci a reakci v misté podani
injekce spojenych s pouzitim ptipravku Strensiq
e U pacientti 1éCenych ptipravkem Strensiq byly pozorovany ptipady hypersenzitivnich reakci,
vcetné popisu znamek a ptiznaki
Pokyny ke spravnému davkovani
Pokyny k vybéru mista vpichu injekce, zptisobu injekce a k jejimu zdznamu
Podrobny popis zptisobu podani injekce piipravku Strensiq za pouziti aseptickych technik
Informace o fizeni chladiciho teplotniho rezimu ptipravku Strensiq béhem skladovani
a pfepravy
e Informace o hlaSeni nezddoucich u¢inka

E. ZVLASTNI POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI OPATRENI PRO
REGISTRACI PRIPRAVKU ZA VYJIMECNYCH OKOLNOSTI

Tato registrace byla schvalena za ,,vyjimecnych okolnosti®, a proto podle clanku 14 odst. 8 natizeni
(ES) ¢. 726/2004 drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni v daném terminu nasledujici opatieni:

Popis Termin splnéni
Drzitel rozhodnuti registraci zfidi observacni, longitudinalni, prospektivni, Jednou ro¢né
dlouhodoby registr pacientii s HPP za ucelem sbéru informaci tykajicich se v ramci
epidemiologie onemocnéni, véetné klinickych vystupt a kvality Zivota, a vyhodnoceni| pravidelného
udajii o bezpecnosti a iinnosti u pacientl 1é¢enych ptipravkem Strensiq. ro¢niho hodnoceni
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PRILOHA III

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA 40 mg/ml

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Strensiq 40 mg/ml injek¢ni roztok
asfotasum alfa

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jeden ml roztoku obsahuje asfotasum alfa 40 mg.

Jedna injekéni lahvicka obsahuje asfotasum alfa 12 mg (12 mg/0,3 ml).
Jedna injekéni lahvicka obsahuje asfotasum alfa 18 mg (18 mg/0,45 ml).
Jedna injekéni lahvicka obsahuje asfotasum alfa 28 mg (28 mg/0,7 ml).
Jedna injekeni lahvicka obsahuje asfotasum alfa 40 mg (40 mg/1 ml).

| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Seznam pomocnych latek: Chlorid sodny, heptahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného, monohydrat
dihydrogenfosfore¢nanu sodného, voda pro injekci.

e

Podrobné;jsi informace naleznete v pribalové informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok
1 injekéni lahvicka s 0,3[0,45; 0,7; 1] ml
12 injek¢nich lahvicek s 0,3[0,45; 0,7; 1] ml

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Subkutanni podani.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE L}i:éIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pred mrazem.
Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pred svétlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

Veskery nepouzity roztok musi byt zlikvidovan.

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

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

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

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. CiSLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

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

18 mg/0,45 ml

28 mg/0,7 ml

40 mg/1 ml

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD
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2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC {cislo}
SN {¢islo}
NN {¢islo}
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNI LAHVICKY 40 mg/ml

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Strensiq 40 mg/ml injekce
Strensiq 40 mg/ml injekce
Strensiq 40 mg/ml injekce
Strensiq 40 mg/ml injekce
asfotasum alfa

s.c.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

‘ 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

| 6. JINE

12 mg/0,3 ml
18 mg/0,45 ml
28 mg/0,7 ml
40 mg/1 ml
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA 100 mg/ml

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Strensiq 100 mg/ml injekéniho roztoku
asfotasum alfa

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jeden ml roztoku obsahuje asfotasum alfa 100 mg.
Jedna injekéni lahvicka obsahuje asfotasum alfa 80 mg (80 mg/0,8 ml).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Seznam pomocnych latek: Chlorid sodny, heptahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného, monohydrat
dihydrogenfosfore¢nanu sodného, voda pro injekci.

o

Podrobnéjsi informace naleznete v piibalové informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok
1 injek¢ni lahvicka s 0,8 ml
12 injek¢nich lahvicek s 0,8 ml

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Subkutanni podani.

6. ZVLASTNIi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pired mrazem.
Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

Veskery nepouzity roztok musi byt zlikvidovan.

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

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

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

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

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

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

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC {cislo}
SN {cislo}
NN {¢islo}
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNI LAHVICKY 100 mg/ml

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Strensiq 100 mg/ml injekce
asfotasum alfa
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

| 5.  OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

| 6. JINE

80 mg/0,8 ml
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

Strensiq 40 mg/ml injekéni roztok
(12 mg/0,3 ml 18 mg/0,45 ml 28 mg/0,7 ml 40 mg/1 ml)
asfotasum alfa

vTento 1é¢ivy ptipravek podléhd dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpecnosti. MlZete prispet tim, Ze nahlasite jakékoli nezaddouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, nezZ zacnete tento piipravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého I1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

- Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej Zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkd, sdélte to svému lékati, Iékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezddoucich uéinkd, které nejsou
uvedeny v této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je ptipravek Strensiq a k cemu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete pfipravek Strensiq pouZivat
Jak se ptipravek Strensiq pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pripravek Strensiq uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A

o
.

Co je pripravek Strensiq a k ¢emu se pouziva

Co je pripravek Strensiq
Pripravek Strensiq je 1¢k pouzivany k 1écbé dédicného onemocnéni hypofosfatazie, které se objevilo
v détstvi. Obsahuje 1é¢ivou latku asfotazu alfa.

Co je hypofosfatazie

Pacienti s hypofosfatazii maji nizké hladiny enzymu nazyvaného alkalicka fosfataza, ktery je dalezity
pro ruzné télesné funkce, véetné fadné¢ho zpevnéni kosti a zubli. Pacienti mivaji potize s ristem

a pevnosti kosti, coz mize vést ke zlomeninam a bolestem kosti a obtizim pfi chiizi, a také k potizim
s dychanim a riziku zachvati (kieci).

K ¢emu se pripravek Strensiq pouziva
Leéciva latka v piipravku Strensiq mtize pii hypofosfatazii nahradit chybéjici enzym (alkalickou
fosfatdzu). Pouziva se jako dlouhodoba enzymova substitucni 1écba ke zvladani priznakda.

Jaké piinosy pripravku Strensiq byly prokazany v klinickych studiich

Bylo prokazano, zZe ptipravek Strensiq ma pro pacienty piinosy z hlediska mineralizace kostry a rtstu
kosti.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Strensiq pouZivat

Nepouzivejte pripravek Strensiq

o jestlize trpite zavaznou alergii na asfotazu alfa (viz bod ,,Upozornéni a opatfeni“ nize) nebo na
kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku (uvedenou v bod¢ 6).
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Upozornéni a opatieni

Pted pouzitim piipravku Strensiq si promluvte se svym lékafem.

o U pacientl pouzivajicich asfotazu alfa byly zaznamenany alergické reakce, vcetné zivot
ohrozujicich alergickych reakci, které vyzadovaly 1é¢bu podobnou 1é¢bé anafylaxe. Pacienti,

u kterych se objevily ptiznaky podobné anafylaxi, zaznamenali obtizné dychani, pocit duseni,
pocit na zvraceni, otok v okoli o¢i a zavrat’. Tyto reakce se objevily v fadu minut po pouziti
asfotazy alfa a mohou se objevit pacientt, ktefi pouzivaji asfotazu alfa po dobu delsi nez jeden
rok. Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z té€chto pfiznaki, piestaite pfipravek Strensiq pouzivat
a okamzité vyhledejte 1ékatskou pomoc.

Pokud by se u Vas objevila anafylakticka reakce nebo piihoda s podobnymi ptiznaky, 1ékaf

s Vami projednd dalsi kroky a moznost opétovného zahéjeni podavani piipravku Strensiq pod
lékatskym dohledem. Vzdy postupujte podle pokynti, které Vam dal 1ékafr.

o Béhem 1écby muize dojit k rozvoji protilatek proti ptipravku Strensiq, nazyvanych také
»protilatky proti 1¢ku®. Pokud zaznamenate sniZzenou G€innost ptipravku Strensiq, sd¢lte to
svému lékafi.

. Po nékolika mésicich byly u pacientl 1é¢enych pfipravkem Strensiq hlaseny tukové bulky nebo
ubytek tukové tkan¢ v podkozi (lokalizovana lipodystrofie) v mistech injekce. V souvislosti
s doporucenimi tykajicimi se podavani injekce si prosim pozorné prectéte bod 3. Za ticelem
zmenseni rizika vyskytu lipodystrofie je dalezité stiidat uvedena mista podavani injekce: oblast
bficha, stehno, deltovy sval.

o Ve studiich byly hlaSeny nékteré nezddouci ucinky postihujici o¢i (napt. hromadéni vapniku
v oku [kalcifikace spojivky a rohovky]), které pravdépodobné souvisely s hypofosfatazii, jak
u pacientli pouzivajicich ptipravek Strensiq, tak u téch, ktefi tento pripravek nepouzivali.

V ptipad€ problémi s vidénim se porad'te se svym lékarem.

. V klinickych studiich u déti s hypofosfatdzii s pouzitim i bez pouziti piipravku Strensiq, byl
hlasen Casny srist lebecnich kosti (kraniosynostoza) u déti ve veéku do 5 let. Porad’te se se svym
lékarem, jestlize si v§imnete jakékoli zmény tvaru hlavy svého ditéte.

o Jestlize se lécite ptipravkem Strensiq, mohou se u Vas pfi injekénim podani piipravku nebo
bé&hem nekolika hodin po podéni objevit reakce v misté injekce (bolest, uzlik, vyrazka, zména
barvy). Pokud se u Vas vyskytne jakakoli tézka reakce v misté injekce, sdélte to okamzité
svému lékafi.

o Ve studiich bylo hlaseno zvyseni koncentrace parathormonu a nizké hladiny vapniku. Z tohoto
divodu Vas muze Iékat pozadat, abyste v ptipadée potfeby uzival(a) doplitky vapniku a peroralni
(Gsty podavany) vitamin D.

. Béhem 1é¢by piipravkem Strensiq se muze objevit narast té€lesné hmotnosti. Dle potfeby Vam
1€kar poskytne dietologické poradenstvi.

DalSi 1é¢ivé pripravky a pripravek Strensiq
Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Pokud je nutné, abyste podstoupila(a) laboratorni testy (aby Vam byla kviili vySetfeni odebrana krev),
informujte svého l€kate, Ze jste 1écen(a) ptipravkem Strensiq. Ptipravek Strensiq miiZze zptisobit, Ze
vysledky nékterych testli budou falesné vyssi nebo nizsi. Je proto nutné, aby byl zvolen jiny typ testu,
pokud jste 1écen(a) piipravkem Strensiq.

Téhotenstvi
Pripravek Strensiq se nema v pritbéhu t€hotenstvi pouzivat. U Zen, které mohou otéhotnét, se ma
béhem 1é¢by zvazit pouziti u¢inné antikoncepce.

Kojeni

Neni znamo, zda muze pripravek Strensiq pfechazet do matefského mléka. Pokud kojite nebo
planujete kojit, sdélte to svému 1ékati. Lékatr Vam pomuize s rozhodnutim, zda piestat kojit nebo zda
prestat pouzivat piipravek Strensiq, s ohledem na ptinos kojeni pro dité a pfinos pouZzivani pfipravku
Strensiq pro matku.

Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo Iékarnikem dfive, nez za¢nete tento piipravek pouzivat.
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Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Neptedpoklada se, ze by tento ptipravek mél jakykoli vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Diilezité informace o nékterych slozkach pripravku Strensiq
Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné injekcni lahvicce; to
znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku®.

3. Jak se pripravek Strensiq pouZiva

Vzdy pouzivejte tento ptipravek pfesn¢ v souladu s ptibalovou informaci nebo podle pokyna svého
1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry. Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se svym lékatrem,
lékarnikem nebo zdravotni sestrou.

Pouziti pfipravku Strensiq Vam vysvétli 1ékar, ktery ma zkuSenosti v 1écbé pacientii s metabolickym
nebo kostnim onemocnénim. Po proskoleni lékafem nebo odbornou sestrou si mizete podavat injekce
piipravku Strensiq sdm (sama) v domacim prostiedi.

Davka
. Davka, kterou dostavate, vychazi z Vasi t€lesné hmotnosti.
. Spravnou davku urci Iékar a celkem budete kazdy tyden dostavat 6 mg asfotazy alfa na

kg télesné hmotnosti podavanych injekéné bud’ v davce 1 mg/kg asfotazy alfa 6krat tydné, nebo
2 mg/kg asfotazy alfa 3krat tydné podle doporuceni lékare. Kazda davka bude podana injekci
pod kiizi (subkutanné), (pro detailni informace o poddvaném objemu a typu lahvicky, kterd ma
byt pouzita na zakladé Vasi télesné hmotnosti, viz davkovaci tabulka nize).

. Lékat bude davku pravidelné upravovat v zavislosti na zménach Vasi télesné hmotnosti.

o Maximalni objem na injekci nesmi ptekrocit 1 ml. Pokud je nutné podat vice nez 1 ml, musite
podat vice injekci ihned za sebou.

Pti podavani 3krat tydné 18 0,90 ml riZova
19 0,95 ml rizova
20 1 ml rizova
Télesna , , Barva injek¢éni 25 0.50 ml zelena
hmotnost Podz}vany lahvicky, ktera se 30 0,60 1 zelend
objem . ve ,0U m
(kg) ma pouzit 35 0.70 ml Zelena
40 0,80 ml zelend
3 0,15 ml tmaveé modra
4 0,20 ml tmaveé modra
5 0,25 ml tmave modra
6 0,30 ml tmaveé modra
7 0,35 ml oranzova
8 0,40 ml oranzova
9 0,45 ml oranzova
10 0,50 ml svétle modra
11 0,55 ml svétle modra
12 0,60 ml svétle modra
13 0,65 ml svétle modra
14 0,70 ml svétle modra
15 0,75 ml rizova
16 0,80 ml rizova
17 0,85 ml rizova
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Pti podavani 6krat tydné 15 0,38 ml oran’ova
16 0,40 ml oranzova
17 0,43 ml oranzova
Télesna Podévany Bal.“ya injekéfli 18 0,45 ml oranzova
hmotnost objem lahV1c!(y, ktve,ra se 19 0,48 ml svétle modra
(kg) ma pouzit 20 0,50 ml svétle modra
25 0,63 ml sveétle modra
6 0,15 ml tmaveé modra 30 0,75 ml ruzova
7 0,18 ml tmavé modra 35 0,88 ml razova
8 0,20 ml | tmavé modra 40 1 ml rizové
9 0,23 ml | tmavé modra 50 0,50 ml | zelena
10 0,25 ml tmavé modra 60 0,60 ml zelena
11 0,28 ml tmavé modra 70 0,70 ml zelena
12 0,30 ml tmaveé modra 80 0,80 ml zelena
13 0,33 ml oranzova 90 0,90 ml zelena (x2)
14 0,35 ml oranzova 100 1 ml zelena (x2)

Doporuceni tykajici se injekei

Muizete zaznamenat reakci v misté injekce. Pred pouzitim ptipravku si pozorné prectéte bod 4,
abyste védel(a), jaké nezadouci G¢inky se mohou vyskytnout.

P1i pravidelném podavani je pro aplikace injekce nutné ménit riizné oblasti téla; tak Ize omezit
pfipadnou bolest a podrazdéni.

Pro aplikaci injekce jsou nejvhodnéjsi oblasti s vétSim objemem tuku pod kuzi (stehna, paze
(deltovy sval), bficho a hyzd¢). Porad’te se se svym lékafem nebo zdravotni sestrou, ktera mista
jsou ve Vasem piipad¢ nejvhodnéjsi.

Pied injekénim podanim piipravku Strensiq si pozorné prectéte nasledujici pokyny

Injekéni lahvicka je ur€ena k jednorazovému pouziti a smi se propichnout jen jednou. Roztok
pripravku Strensiq musi byt ¢iry, mirn¢ opalizujici nebo opalizujici, bezbarvy, az svétle zluty

a muze obsahovat malé mnoZzstvi malych, prusvitnych nebo bilych ¢astic. Pokud dojde ke
zmeéné barvy roztoku nebo pokud obsahuje jakékoliv hrudky ¢i velké ¢astice, roztok
nepouzivejte a vezmete si novou injekcni lahvicku. Veskery nepouzity 1€€ivy ptipravek nebo
odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

Jestlize si aplikujete injekci tohoto ptipravku sam (sama), 1ékar, 1€karnik nebo zdravotni sestra
Vam ukazou, jak 1€k pfipravit a aplikovat injekci. Injekce tohoto 1éCivého piipravku si smite
podavat sdm (sama) pouze v pfipad¢, ze jste byl(a) poucen(a) a postup aplikace jste pochopil(a).

Jak podat injekci piipravku Strensiq

Krok 1: Pfiprava davky piipravku Strensiq

1.
2.

3.

4.

Dtikladné si umyjte ruce mydlem a vodou.

Neotevienou injek¢ni lahvicku/neoteviené injek¢ni lahvicky pfipravku Strensiq vyjméte

z chladni¢ky 15 az 30 minut pfed podanim injekce, aby tekutina dosahla pokojové teploty.
Nezahftivejte ptipravek Strensiq zadnym jinym zptisobem (napiiklad jej nezahiivejte

v mikrovlnné troubé¢ ani v horké vod¢). Pripravek Strensiq je tfeba pouzit nejpozdéji do

3 hodin po vyjmuti injekéni lahvicky/injekénich lahvicek z chladnicky (viz bod 5 Jak
ptipravek Strensiq uchovavat).

Z injekeni lahvicky (injekEnich lahvicek) pfipravku Strensiq sejméte ochranné vicko.

Z injekéni stiikacky urené k aplikaci pripravku sejméte ochranny plastovy obal.

Vzdy pouzijte novou injek¢ni stiikacku zabalenou v ochranném plastovém obalu.
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5. Umistéte jehlu s vét§im primérem (napt. 25G) na prazdnou injekéni stiikacku a s nasazenym
ochrannym vickem zatlacte jehlu dold na injek¢ni stfikacku a otacejte ji ve sméru hodinovych

ru¢i¢ek, dokud neni pevné utaZena.

6. Odstraiite plastové vicko zakryvajici jehlu injekéni stiikacky. Davejte pozor, abyste se jehlou

neporanil(a).

7. Vytadhnéte pist zpét a nasajte do injekéni stiikacky mnozstvi vzduchu odpovidajici Vasi davce.

Krok 2: Natazeni roztoku pfipravku Strensig z injekéni lahvi¢ky

Drzte injekeni stiikacku a injekEni
lahvicku, vsuiite jehlu pies sterilni
pryzové tésnéni do injekeni lahvicky.
Uplné zatladte pist a vstiiknéte vzduch
do injekéni lahvicky.

Obrat'te injek¢ni lahvicku a injekéni
stiikacku. S jehlou v roztoku vytahnéte
pist, abyste do injek¢ni strikacky natahli
spravnou davku ptipravku Strensiq.

Pfed vyjmutim jehly z injekéni lahvicky
zkontrolujte, zda byl odebran spravny
objem roztoku a zda nejsou v injekcni
stiikacce vzduchové bubliny. V ptipadé,
ze se v injekeni stiikacce objevi bubliny,
drzte injekeni stiikacku jehlou smérem
nahoru a jemné poklepejte na stranu
injekéni strikacky, dokud bubliny
nevystoupi nahoru.

Jakmile jsou v§echny bubliny v horni
¢asti injekeni stiikacky, jemné zatlacte na
pist a vytlacte bubliny ze stiikacky zpét
do lahvicky.

6. Po odstranéni bublin znovu zkontrolujte davku léku v injekeni stiikacce, abyste se ujistil(a), ze
jste natdhl(a) spravné mnozstvi. Pro nataZzeni celého potfebného objemu mozna budete muset
pouzit neékolik injek¢nich lahvicek, abyste ptipravil(a) spravnou davku.



Krok 3: Nasazeni injekéni jehly na stiikacku

1. Vyjméte jehlu z injekeni lahvicky. Nasad’te na ni ochranné vicko jednou rukou tak, Ze polozite
ochranné vicko na rovny povrch, vsunete do né€j jehlu, nadzvednete ho a bezpeéné zacvaknete
pomoci jedné ruky.

2. Opatrn¢ sejmeéte jehlu s vétSim pramérem tak, Ze ji zatlaCite dolti a otoCite proti sméru
hodinovych rucic¢ek. Zlikvidujte jehlu s ochrannym vickem do nadoby na ostré predméty.

3. Na naplnénou injekéni stiikacku nasad’te jehlu s mensim primérem (napft. 27 nebo 29G)

a s nasazenym ochrannym vickem zatlacte jehlu dolt na injekeni stiikacku a otacejte ji ve
sméru hodinovych rucicek, dokud nebude pevné utazena. Sundejte vicko pfimo z jehly.

4. Drzte injekeni stitkacku jehlou smérem vzhiiru a prstem tuknéte na valec injekeni stiikacky,
abyste odstranili vzduchové bubliny.

Pohledem zkontrolujte, zda je v injek¢ni stiikacce spravny objem.
Objem na injekci nesmi prekrocit 1 ml. Pokud je nutné podat vice nez 1 ml, musite aplikovat vice
injekci do riznych mist.

Nyni jste pfipraveni injekéné podat spravnou davku.

Krok 4: Podani injekce pfipravku Strensiq

bticho, paze (deltovy sval), hyzd¢).
IR Nejvhodnéjsi oblasti pro podani injekce
) (] ‘ jsou na obrazku oznaceny Sedou barvou.
g IRIOK) Lékaf Vam poradi, do jakych mist je
b€ mozné injekci aplikovat.

o . 1. Zvolte misto podani injekce (stehna,
e “\

POZNAMKA: neaplikujte piipravek do mist, kde
nahmatate bulky, tvrdé uzliky nebo citite bolest;
o vSech zjisténych abnormalitach informujte
svého lékare.

2. Kuazi na vybraném misté pro podani
injekce jemné uchopte mezi palec

\ a ukazovadek.

3. Injekéni stiikacku drzte stejné jako tuzku
nebo Sipku a vpichnéte jehlu do kozni
fasy tak, aby s povrchem ktize svirala
uhel 45° az 90°.

U pacientl s malym objemem tuku pod kiizi nebo

4
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4. Stale drzte kozni fasu a zaroven stlacte
pist injek¢ni stiikacky, abyste pomalu
a plynule vstiikli cely objem.

5. Jehlu vytahnéte, pust'te kozni fasu a na
misto injekce jemné piilozte kousek vaty
nebo gazy a n¢kolik sekund pridrzte.

To urychli zaceleni propichnuté tkan¢ a zabrani
ptripadnému uniku piipravku. Misto injekce po
podani ptipravku neskrabejte.

Pokud potiebujete pro predepsanou davku druhou injekci, vezmeéte dalsi injekéni lahvicku ptipravku
Strensiq a opakujte kroky 1 az 4.

Krok 5: Likvidace injekénich stiikacek, injekénich lahvicek a jehel

Injekéni stiikacky, injekéni lahvicky a jehly ukladejte do nadoby na ostré predméty. Lékar, 1ékarnik
nebo zdravotni sestra Vam poradi, jak si miiZzete nddobu na ostré predméty obstarat.

JestliZe jste pouZil(a) vice pripravku Strensiq, nez jste mél(a)
Mate-li podezieni, ze Vam byla nedopatfenim podana vyssi davka piipravku Strensiq, nez jakd Vam
byla predepsana, porad’te se se svym lékafem.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzZit pripravek Strensiq
Nezdvojnasobujte nésledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku, a pozadejte o radu svého
1ékate.

Vice informaci naleznete na webovych strankach:

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékare, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. MozZné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky mtize mit i tento ptipravek nezddouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pokud si nejste jisty(4), jak se projevuji nize uvedené nezadouci ucinky, pozadejte svého Iékare
o vysvétleni.

wevr

alergické reakce vcetné zivot ohrozujicich alergickych reakci podobnych anafylaxi, vyzadujicich
1ékarské oSetieni. Tento nezadouci ucinek je asty [mlze postihnout az 1 z 10 pacientli]). Pacienti,

u kterych se vyskytly tyto zavazné alergické reakce, méli dychaci potize, pocit duseni, pocit na
zvraceni otok kolem o¢i a zavraté. Uginky se objevily béhem n&kolika minut po podani asfotazy alfa
a mohou se objevit u pacienttl, ktefi pouzivali asfotazu alfa déle nez jeden rok. Pokud se u Vas
vyskytne kterykoli z téchto priznaku, pireruste pouZivani piipravku Strensiq a okamZité
vyhledejte 1ékatfskou pomoc.
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Krom¢ toho se mohou vyskytnout dalsi alergické reakce (ptecitlivélost), které se mohou projevit jako
zarudnuti (erytém), horecka (pyrexie), vyrazka, svédéni (pruritus), podrazdénost, pocit na zvraceni
(nauzea), zvraceni, bolest, zimnice (rigor), necitlivost v ustech (oralni hypestezie), bolest hlavy,
¢ervenani (navaly horka), rychly tlukot srdce (tachykardie) a kasel se mohou vyskytnout ¢asto. Pokud
se u Vas vyskytne kterykoli z téchto priznakii, pFeruste pouZivani piipravku Strensiq a okamzZité
vyhledejte 1ékai'skou pomoc.

Velmi ¢asté: mohou postihnout vice neZ 1 pacienta z 10

Reakce v miste injekce béhem injekéniho podavani ptipravku nebo v pribéhu nékolika hodin po
injekcei (které mohou vést k zarudnuti, zmén¢ barvy, svédéni, bolesti, tvorbé tukovych bulek nebo
ubytku tukové tkan€ v podkozi, snizené pigmentaci [hypopigmentaci] kiize a/nebo zdufeni)
Horecka (pyrexie)

Podrazdénost

Zarudnuti ktize (erytém)

Bolest rukou a nohou (bolest v konceting)

Modfina (podlitina)

Bolest hlavy

Casté: mohou postihnout aZ 1 pacienta z 10
Napnuta kiize, zména barvy ktze

Pocit na zvraceni (nauzea)

Snizena citlivost st (oralni hypestezie)
Bolestivé svaly (myalgie)

Jizva

Zvysena nachylnost k tvofeni modiin

Néaval horka

Kozni infekce v misté injekce (celulitida (flegmona) v misté injekce)
Snizené hladiny vapniku v krvi (hypokalcemie)
Ledvinové kameny (nefrolitiaza)

Hlaseni nezadoucich uc¢inki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uc€inkt, sdélte to svému 1ékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejn€ postupujte v ptipadé jakychkoli nezddoucich uc¢inku, které nejsou uvedeny

v této pribalové informaci. Nezadouci u¢inky mizete hlasit také pfimo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinki uvedeného v Dodatku V. Nahlagenim nezadoucich u¢inki mizete
prispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Strensiq uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a §titku injekéni
lahvicky za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).

Chraiite pred mrazem.

Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

Ptipravek se musi pouzit ihned po otevieni injekcni lahvicky (nejpozdéji do 3 hodin pti pokojové
teploté mezi 23 °C a 27 °C).

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého

1ékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.
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6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Strensiq obsahuje

Lécivou latkou je asfotasum alfa. Jeden mililitr roztoku obsahuje asfotasum alfa 40 mg.
Jedna injek¢ni lahvicka s 0,3 ml roztoku (40 mg/ml) obsahuje asfotasum alfa 12 mg.
Jedna injek¢ni lahvicka s 0,45 ml roztoku (40 mg/ml) obsahuje asfotasum alfa 18 mg.
Jedna injekéni lahvicka s 0,7 ml roztoku (40 mg/ml) obsahuje asfotasum alfa 28 mg.
Jedna injek¢éni lahvicka s 1 ml roztoku (40 mg/ml) obsahuje asfotasum alfa 40 mg.

Dalsimi slozkami jsou chlorid sodny, heptahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného, monohydrat
dihydrogenfosfore¢nanu sodného a voda pro injekci.

Jak pripravek Strensiq vypada a co obsahuje toto baleni

Ptipravek Strensiq je dostupny ve forme ¢irého, mirn¢ opalizujiciho nebo opalizujiciho, bezbarvého az
svétle zlutého vodného injek¢niho roztoku v injekénich lahvickach s obsahem 0,3 ml, 0,45 ml, 0,7 ml
a 1 ml roztoku. Mtize byt pritomné malé mnozstvi malych, prisvitnych nebo bilych ¢astic.

Velikosti baleni obsahujici 1 nebo 12 injekénich lahvicek.
Ve Vasi zemi nemusi byt na trhu vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France
92300 Levallois-Perret

Francie

Vyrobce

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

Irsko

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Tento 1é¢ivy ptipravek byl registrovan za ,,vyjime¢nych okolnosti®.

Znamena to, Ze vzhledem ke vzacné povaze tohoto onemocnéni nebylo mozné ziskat o tomto 1é¢ivém
piipravku Uplné informace.

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky kazdoroéné vyhodnoti jakékoli nové informace tykajici se
tohoto 1é¢ivého piipravku a tato piibalova informace bude podle potieby aktualizovana.

Dalsi zdroje informaci
Podrobné informace o tomto [é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské

agentury pro 1éCivé pripravky http://www.ema.europa.eu. Na té€chto strankach naleznete téz odkazy na
dalsi webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1€cby.
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

Strensiq 100 mg/ml injekéni roztok
(80 mg/0,8 ml)
asfotasum alfa

vTento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskdni novych informaci o
bezpecnosti. Mlzete prispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou. Jak
hlasit nezadouci u¢inky je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

- Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedévejte jej zadné dalsi osobe. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkd, sdélte to svému lékati, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezadoucich uc¢inkt, které nejsou
uvedeny v této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je ptipravek Strensiq a k cemu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Strensiq pouzivat
Jak se ptipravek Strensiq pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pripravek Strensiq uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A

o
.

Co je pripravek Strensiq a k ¢emu se pouZiva

Co je pripravek Strensiq
Pripravek Strensiq je 1ék pouzivany k 1écbé dédicného onemocnéni hypofosfatazie, které se objevilo
v détstvi. Obsahuje 1é¢ivou latku asfotazu alfa.

Co je hypofosfatazie

Pacienti s hypofosfatazii maji nizké hladiny enzymu nazyvaného alkalicka fosfataza, ktery je dulezity
pro ruzné télesné funkce, véetné fadné¢ho zpevnéni kosti a zubli. Pacienti mivaji potize s ristem

a pevnosti kosti, coz mlize vést ke zlomeninam a bolestem kosti a obtizim pfi chizi, a také k potizim
s dychanim a riziku zachvati (kfeci).

K ¢emu se pripravek Strensiq pouZiva
Leéciva latka v piipravku Strensiq mize pii hypofosfatazii nahradit chybéjici enzym (alkalickou
fosfatdzu). Pouziva se jako dlouhodoba enzymova substitucni 1écba ke zvladani priznakd.

Jaké piinosy pripravku Strensiq byly prokazany v klinickych studiich

Bylo prokazano, zZe ptipravek Strensiq ma pro pacienty piinosy z hlediska mineralizace kostry a rtstu
kosti.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete p¥ipravek Strensiq pouZivat

Nepouzivejte pripravek Strensiq

o jestlize trpite zavaznou alergii na asfotazu alfa (viz bod ,,Upozornéni a opatfeni“ nize) nebo na
kteroukoli dalsi slozku tohoto pfipravku (uvedenou v bod¢ 6).
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Upozornéni a opatieni

Pted pouzitim ptipravku Strensiq si promluvte se svym lékaifem.

o U pacientl pouzivajicich asfotazu alfa byly zaznamenany alergické reakce, vcetné zivot
ohrozujicich alergickych reakci, které vyzadovaly 1é¢bu podobnou 1é¢bé anafylaxe. Pacienti,

u kterych se objevily ptiznaky podobné anafylaxi, zaznamenali obtizné dychani, pocit duseni,
nevolnost, otok v okoli o¢i a z&vrat. Tyto reakce se objevily v fadu minut po pouziti asfotazy
alfa a mohou se objevit pacientl, ktefi pouzivaji asfotazu alfa po dobu delsi nez jeden rok.
Pokud se u Vs vyskytne kterykoli z téchto ptiznaku, prestaiite pripravek Strensiq pouZzivat

a okamzité vyhledejte 1ékatskou pomoc.

Pokud by se u Vas objevila anafylakticka reakce nebo piihoda s podobnymi ptiznaky, 1ékaf

s Vami projednd dalsi kroky a moznost opétovného zahéjeni podavani ptipravku Strensiq pod
lékatskym dohledem. Vzdy postupujte podle pokynti, které Vam dal 1ékafr.

o Béhem 1écby muze dojit k rozvoji protilatek proti ptripravku Strensiq, nazyvanych také
,»protilatky proti 1¢ku®. Pokud zaznamenate snizenou t€innost ptipravku Strensiq, sdélte to
svému lékafi.

. Po nékolika mésicich byly u pacientd 1é¢enych pfipravkem Strensiq hlaseny tukové bulky nebo
ubytek tukové tkan¢ v podkozi (lokalizovana lipodystrofie) v mistech injekce. V souvislosti
s doporucenimi tykajicimi se podavani injekce si prosim pozorné¢ prectéte bod 3. Za ticelem
zmenseni rizika vyskytu lipodystrofie je dilezité stfidat uvedena mista podavani injekce: oblast
bficha, stehno, deltovy sval.

o Ve studiich byly hlaSeny nékteré nezadouci G€inky postihujici o¢i (napt. hromadéni vapniku
v oku [kalcifikace spojivky a rohovky]), které pravdépodobn¢ souvisely s hypofosfatazii, jak
u pacientli pouzivajicich ptipravek Strensiq, tak u téch, ktefi tento pripravek nepouzivali.

V ptipad€ problémi s vidénim se porad'te se svym lékarem.

. V klinickych studiich u déti s hypofosfatdzii s pouzitim i bez pouziti piipravku Strensiq, byl
hlasen Casny srust lebecnich kosti (kraniosynostdza) u déti ve veéku do 5 let. Porad’te se se svym
lékarem, jestlize si v§imnete jakékoli zmény tvaru hlavy svého ditéte.

o Jestlize se lécite ptipravkem Strensiq, mohou se u Vas pfi injekénim podani ptipravku nebo
bé&hem nekolika hodin po podani objevit reakce v misté injekce (bolest, uzlik, vyrazka, zména
barvy). Pokud se u Vas vyskytne jakéakoli tézka reakce v misté injekce, sdélte to okamzité
svému lékafi.

o Ve studiich bylo hlaseno zvyseni koncentrace parathormonu a nizké hladiny vapniku. Z tohoto
divodu Vas miize 1ékat pozadat, abyste v ptipadée potieby uzival(a) doplitkky vapniku a peroralni
(Gsty podavany) vitamin D.

. Béhem 1é¢by piipravkem Strensiq se mtze objevit narast té€lesné hmotnosti. Dle potfeby Vam
1€kar poskytne dietologické poradenstvi.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Strensiq
Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Pokud je nutné, abyste podstoupila(a) laboratorni testy (aby Vam byla kviili vySetfeni odebrana krev),
informujte svého lékate, Ze jste 1é¢en(a) piipravkem Strensiq. Pripravek Strensiq miZe zpusobit, ze
vysledky nékterych testli budou falesné vyssi nebo nizsi. Je proto nutné, aby byl zvolen jiny typ testu,
pokud jste 1écen(a) piipravkem Strensiq.

Téhotenstvi
Pripravek Strensiq se nema v pritbéhu t€hotenstvi pouzivat. U Zen, které mohou otéhotnét, se ma
béhem 1é¢by zvazit pouziti u¢inné antikoncepce.

Kojeni

Neni znamo, zda muze pripravek Strensiq pfechazet do matetského mléka. Pokud kojite nebo
planujete kojit, sdélte to svému lékati. Lékaf Vam pomtize s rozhodnutim, zda piestat kojit nebo zda
prestat pouzivat piipravek Strensiq, s ohledem na ptinos kojeni pro dité€ a pfinos pouZzivani pfipravku
Strensiq pro matku.

Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt t¢hotnd, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo I¢karnikem dfive, nez zaCnete tento pfipravek pouzivat.
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Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha strojt
Neptedpoklada se, ze by tento ptipravek mél jakykoli vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Diilezité informace o nékterych slozkach pripravku Strensiq
Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné injekcni lahvicce; to
znamena, Ze v podstat¢ ,,bez sodiku®.

3. Jak se pripravek Strensiq pouZiva

Vzdy pouzivejte tento piipravek presné v souladu s ptibalovou informaci nebo podle pokyna svého
1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se se svym Iékarem,
lékarnikem nebo zdravotni sestrou.

Pouziti pfipravku Strensiq Vam vysvétli 1ékar, ktery ma zkuSenosti v 1écbé pacientii s metabolickym
nebo kostnim onemocnénim. Po proskoleni lékafem nebo odbornou sestrou si mizete podavat injekce
piipravku Strensiq sdm (sama) v domacim prostiedi.

Davka
. Davka, kterou dostavate, vychazi z Vasi télesné hmotnosti.
. Spravnou davku urci 1ékar a celkem budete kazdy tyden dostavat 6 mg asfotazy alfa na

kg télesné hmotnosti podavanych injekéné bud’ v davce 1 mg/kg asfotazy alfa 6krat tydné, nebo
2 mg/kg asfotazy alfa 3krat tydné podle doporuceni Iékare. Kazda davka bude podana injekci
pod kiizi (subkutanng), (pro detailni informace o podavaném objemu a typu lahvicky, kterd ma
byt pouzita na zakladé Vasi télesné hmotnosti, viz davkovaci tabulka nize).

. Lékat bude davku pravidelné upravovat v zavislosti na zmeénach Vasi télesné hmotnosti.

o Maximalni objem na injekci nesmi prekrocit 1 ml. Pokud je nutné podat vice nez 1 ml, musite
podat vice injekci ihned za sebou.

Pt¥i podavani 3krat tydné 18 0,90 ml riZova
19 0,95 ml rizova
20 1 ml rizova
Télesna , , Barva injek¢éni 25 0.50 ml zelena
hmotnost Podz}vany lahvicky, ktera se 30 0,60 1 zelend
objem . ve ,0U m
(kg) ma pouzit 35 0.70 ml Zelena
40 0,80 ml zelend
3 0,15 ml tmaveé modra
4 0,20 ml tmaveé modra
5 0,25 ml tmave modra
6 0,30 ml tmaveé modra
7 0,35 ml oranzova
8 0,40 ml oranzova
9 0,45 ml oranzova
10 0,50 ml svétle modra
11 0,55 ml svétle modra
12 0,60 ml svétle modra
13 0,65 ml svétle modra
14 0,70 ml svétle modra
15 0,75 ml rizova
16 0,80 ml rizova
17 0,85 ml rizova
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Pti podavani 6krat tydné 15 0,38 ml oran’ova
16 0,40 ml oranZova
17 0,43 ml oranzova
Télesna Podévany Bal.“ya injekéfli 18 0,45 ml oranzova
hmotnost objem lahV1c!(y, ktve,ra se 19 0,48 ml svétle modra
(kg) ma pouzit 20 0,50 ml svétle modra
25 0,63 ml sveétle modra
6 0,15 ml tmaveé modra 30 0,75 ml ruzova
7 0,18 ml tmavé modra 35 0,88 ml razova
8 0,20 ml | tmavé modra 40 1 ml rizové
9 0,23 ml | tmavé modra 50 0,50 ml | zelena
10 0,25 ml tmavé modra 60 0,60 ml zelena
11 0,28 ml tmavé modra 70 0,70 ml zelena
12 0,30 ml tmaveé modra 80 0,80 ml zelena
13 0,33 ml oranzova 90 0,90 ml zelena (x2)
14 0,35 ml oranzova 100 1 ml zelena (x2)

Doporuceni tykajici se injekei

Muizete zaznamenat reakci v misté injekce. Pred pouzitim ptipravku si pozorné prectéte bod 4,
abyste védel(a), jaké nezadouci Gi¢inky se mohou vyskytnout.

Pti pravidelném podavani je pro aplikace injekce nutné ménit riizné oblasti téla; tak Ize omezit
ptipadnou bolest a podrazdéni.

Pro aplikaci injekce jsou nejvhodnéjsi oblasti s vétSim objemem tuku pod kuzi (stehna, paze
(deltovy sval), biicho a hyzd¢€). Porad’te se se svym lékafem nebo zdravotni sestrou, ktera mista
jsou ve Vasem piipad¢ nejvhodngjsi.

Pied injekénim podanim piipravku Strensiq si pozorné prectéte nasledujici pokyny

Injekeéni lahvicka je ur€ena k jednorazovému pouziti a smi se propichnout jen jednou. Roztok
pripravku Strensiq musi byt ¢iry, mirn¢ opalizujici nebo opalizujici, bezbarvy az svétle zluty

a muze obsahovat malé mnoZzstvi malych, prusvitnych nebo bilych ¢astic. Pokud dojde ke
zmeéné barvy roztoku nebo pokud obsahuje jakékoliv hrudky ¢i velké Castice, roztok
nepouzivejte a vezmete si novou injekcni lahvicku. Veskery nepouzity 1€Civy ptipravek nebo
odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

Jestlize si aplikujete injekci tohoto ptipravku sam (sama), 1ékar, 1€karnik nebo zdravotni sestra
Vam ukazou, jak 1€k pfipravit a aplikovat injekci. Injekce tohoto 1é¢ivého piipravku si smite
podavat sdm (sama) pouze v ptipad¢, ze jste byl(a) poucen(a) a postup aplikace jste pochopil(a).

Jak podat injekci piipravku Strensiq

Krok 1: Pfiprava davky piipravku Strensiq

1.
2.

3.

4.

Dtikladné si umyjte ruce mydlem a vodou.

Neotevienou injek¢ni lahvicku/neoteviené injek¢ni lahvicky pfipravku Strensiq vyjméte

z chladni¢ky 15 az 30 minut pfed podanim injekce, aby tekutina dosahla pokojové teploty.
Nezahftivejte ptipravek Strensiq zadnym jinym zptisobem (napfiklad jej nezahtivejte

v mikrovlnné troubé¢ ani v horké vod¢). Pripravek Strensiq je tfeba pouzit nejpozdéji do

3 hodin po vyjmuti injek¢ni lahvicky/injekénich lahvicek z chladnicky (viz bod 5 Jak
ptipravek Strensiq uchovavat).

Z injekeni lahvicky (injekEnich lahvicek) pripravku Strensiq sejméte ochranné vicko.

Z injekéni stiikacky urené k aplikaci pripravku sejméte ochranny plastovy obal.

Vzdy pouzijte novou injekéni stiikacku zabalenou v ochranném plastovém obalu.
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5. Umistéte jehlu s veét§im primérem (napt. 25G) na prazdnou injekéni stiikacku a s nasazenym
ochrannym vickem zatlacte jehlu dold na injek¢ni sttikacku a otacejte ji ve sméru hodinovych

ru¢i¢ek, dokud neni pevné utaZena.

6. Odstraiite plastové vicko zakryvajici jehlu injekéni stiikacky. Davejte pozor, abyste se jehlou

neporanil(a).

7. Vytahnéte pist zpet a nasajte do injekeni stiikacky mnozstvi vzduchu odpovidajici vasi davce.

Krok 2: Natazeni roztoku pfipravku Strensig z injekéni lahvi¢ky

Drzte injekeni stiikacku a injekEni
lahvicku, vsuiite jehlu pies sterilni
pryzové tésnéni do injekeni lahvicky.
Uplné zatlacte pist a vstiiknéte vzduch
do injekéni lahvicky.

Obrat'te injek¢ni lahvicku a injekéni
stiikacku. S jehlou v roztoku vytahnéte
pist, abyste do injek¢ni stiikacky natahli
spravnou davku ptipravku Strensiq.

Pied vyjmutim jehly z injekéni lahvicky
zkontrolujte, zda byl odebran spravny
objem roztoku a zda nejsou v injekéni
stiikacce vzduchové bubliny. V pfipadé,
ze se v injekeni stiikacce objevi bubliny,
drzte injekeni stiikacku jehlou smérem
nahoru a jemné poklepejte na stranu
injekeni strikacky, dokud bubliny
nevystoupi nahoru.

Jakmile jsou v§echny bubliny v horni
¢asti injekeni stiikacky, jemné zatlacte na
pist a vytlacte bubliny ze stiikacky zpét
do lahvicky.

6. Po odstranéni bublin znovu zkontrolujte davku l1éku v injekcni stitkacce, abyste se ujistil(a), ze
jste natdhl(a) spravné mnozstvi. Pro nataZzeni celého potfebného objemu mozna budete muset
pouzit n€kolik injek¢nich lahvicek, abyste pfipravil(a) spravnou davku.

Krok 3: Nasazeni injekéni jehly na stiikacku




1. Vyjméte jehlu z injek¢éni lahvicky. Nasad’te na ni ochranné vic¢ko jednou rukou tak, ze polozite
ochranné vicko na rovny povrch, vsunete do né€j jehlu, nadzvednete ho a bezpecné zacvaknete
pomoci jedné ruky.

2. Opatrmné sejméete jehlu s vétsim primérem tak, Ze ji zatlacite dolii a otocite proti sméru
hodinovych rucicek. Zlikvidujte jehlu s ochrannym vickem do nadoby na ostré predméty.

3. Nanaplnénou injekéni stfikacku nasad’te jehlu s mensim primérem (napt. 27 nebo 29G)

a s nasazenym ochrannym vickem zatlaéte jehlu dold na injekéni stiikacku a otacejte ji ve
sméru hodinovych rucicek, dokud nebude pevné utazena. Sundejte vicko ptimo z jehly.

4. Drzte injekeni stiikacku jehlou smérem vzhiiru a prstem tuknéte na valec injekéni strikacky,
abyste odstranili vzduchové bubliny.

Pohledem zkontrolujte, zda je v injek¢ni stiikaCce spravny objem.
Objem na injekci nesmi prekrocit 1 ml. Pokud je nutné podat vice nez 1 ml, musite aplikovat vice
injekci do riznych mist.

Nyni jste pfipraveni injekéné podat spravnou davku.

Krok 4: Podani injekce pfipravku Strensig

bticho, paze (deltovy sval), hyzd¢).
A Nejvhodnéjsi oblasti pro podani injekce

| (}] jsou na obrdzku oznaceny Sedou barvou.
Lo e Lékat Vam poradi, do jakych mist je
b€ mozné injekei aplikovat.

o . 1. Zvolte misto podani injekce (stehna,

POZNAMKA: neaplikujte piipravek do mist, kde
nahmatate bulky, tvrdé uzliky nebo citite bolest;
o vSech zjisténych abnormalitach informujte
svého lékare.

2. Kuzi na vybraném misté pro podani
injekce jemné uchopte mezi palec

\ a ukazovacek.

3. Injekeni stiikacku drzte stejné jako tuzku
nebo Sipku a vpichnéte jehlu do kozni
fasy tak, aby s povrchem kize svirala
uhel 45° az 90°.

U pacientl s malym objemem tuku pod kiizi nebo

tenkou kizi mize byt vhodnéjsi thel 45°.
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4. Stale drzte kozni fasu a zaroven stlacte
pist injekeni stiikacky, abyste pomalu
a plynule vstiikli cely objem.

5. Jehlu vytahnéte, pust'te kozni fasu a na
misto injekce jemné prilozte kousek vaty
nebo gazy a n¢kolik sekund pridrzte.

To urychli zaceleni propichnuté tkan¢ a zabrani
pripadnému uniku piipravku. Misto injekce po
podani ptipravku neskrabejte.

Pokud potiebujete pro predepsanou davku druhou injekci, vezmeéte dalsi injekéni lahvicku ptipravku
Strensiq a opakujte kroky 1 az 4.

Krok 5: Likvidace injekénich stiikacek, injekénich lahvicek a jehel

Injekéni stiikacky, injekéni lahvicky a jehly ukladejte do nadoby na ostré predméty. Lékar, 1ékarnik
nebo zdravotni sestra Vam poradi, jak si mizete nadobu na ostré pfedméty obstarat.

JestliZe jste pouzil(a) vice pfipravku Strensiq, nez jste mél(a)
Mate-li podezieni, ze Vam byla nedopatfenim podana vyssi davka ptipravku Strensiq, nez jaka Vam
byla predepsana, porad’te se se svym lékarem.

JestliZe jste zapomnél(a) pouZit pripravek Strensiq
Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku, a pozadejte o radu svého
1ékate.

Vice informaci naleznete na webovych strankach:

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého Iékare, lékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. MozZné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny léky mtize mit i tento ptipravek nezddouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pokud si nejste jisty(4), jak se projevuji nize uvedené nezadouci ucinky, pozadejte svého 1ékare
o vysvétleni.

wevr

alergické reakce vcetné zivot ohrozujicich alergickych reakci podobnych anafylaxi vyzadujicich
1ékarské oSetieni. Tento nezadouci ucinek je ¢asty [mize postihnout az 1 z 10 pacientl1]. Pacienti,

u kterych se vyskytly tyto zavazné alergické reakce, méli dychaci potize, pocity duseni, pocit na
zvraceni, otok kolem o¢i a zavraté. Uginky se objevily b&hem nékolika minut po podani asfotazy alfa
a mohou se objevit u pacienttl, ktefi pouzivali asfotazu alfa déle nez jeden rok. Pokud se u Vas
vyskytne kterykoli z téchto priznaki, pireruste pouZivani piipravku Strensiq a okamZité
vyhledejte 1ékatfskou pomoc.
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Krom¢ toho se mohou vyskytnout dalsi alergické reakce (piecitlivélost), které se mohou projevit jako
zarudnuti (erytém), horecka (pyrexie), vyrazka, svédéni (pruritus), podrazdénost, pocit na zvraceni
(nauzea), zvraceni, bolest, zimnice (rigor), necitlivost v ustech (oralni hypestézie), bolest hlavy,
¢ervenani (navaly horka), rychly tlukot srdce (tachykardie) a kasel se mohou vyskytnout ¢asto. Pokud
se u Vas vyskytne kterykoli z téchto priznaki, preruste pouZivani pfipravku Strensiq a okamzZité
vyhledejte 1ékai'skou pomoc.

Velmi ¢asté: mohou postihnout vice neZ 1 pacienta z 10

Reakce v miste injekce béhem injekéniho podavani ptipravku nebo v pribéhu nékolika hodin po
injekci (které mohou vést k zarudnuti, zmén¢ barvy, svédéni, bolesti, tvorbé tukovych bulek nebo
ubytku tukové tkan€ v podkozi, snizené pigmentaci [hypopigmentaci] kiize a/nebo zdufeni)
Horecka (pyrexie)

Podrazdénost

Zarudnuti ktize (erytém)

Bolest rukou a nohou (bolest v konceting)

Modfina (podlitina)

Bolest hlavy

Casté: mohou postihnout aZ 1 pacienta z 10
Napnuta kuze, zména barvy kize (kozni diskolorace)
Pocit na zvraceni (nauzea)

Snizena citlivost Ust (oralni hypestezie)

Bolestivé svaly (myalgie)

Jizva

Zvysena nachylnost k tvofeni modiin

Néaval horka

Kozni infekce v misté injekce (celulitida (flegmona) v misté injekce)
Snizené hladiny vapniku v krvi (hypokalcemie)
Ledvinové kameny (nefrolitiaza)

Hlaseni nezadoucich ué¢inka

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uc€ink, sdélte to svému lékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejn€ postupujte v ptipadé jakychkoli nezddoucich ucinku, které nejsou uvedeny

v této piibalové informaci. Nezadouci u¢inky mizete hlasit také pfimo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinkd uvedeného v Dodatku V. Nahla§enim nezaddoucich a¢inki mizete
prispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Strensiq uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a §titku injekéni
lahvicky za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).

Chraiite pred mrazem.

Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pted svétlem.

Ptipravek se musi pouzit ihned po otevieni injekcni lahvicky (nejpozdéji do 3 hodin pti pokojové
teploté mezi 23 °C a 27 °C).

Nevyhazujte zadné 1éCivé pripravky do odpadnich vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého

1ékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.
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6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Strensiq obsahuje
Lécivou latkou je asfotasum alfa. Jeden mililitr roztoku obsahuje asfotasum alfa 100 mg.
Jedna injek¢ni lahvicka s 0,8 ml roztoku (100 mg/ml) obsahuje asfotasum alfa 80 mg.

Dalsimi slozkami jsou chlorid sodny, heptahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného, monohydrat
dihydrogenfosfore¢nanu sodného a voda pro injekci.

Jak pripravek Strensiq vypada a co obsahuje toto baleni

Ptipravek Strensiq je dostupny ve forme ¢irého, mirn¢ opalizujiciho nebo opalizujiciho, bezbarvého az
svétle zlutého vodného injekéniho roztoku v injek¢nich lahvickéach s obsahem 0,8 ml roztoku. Mtize
byt piitomné malé mnozstvi malych, priisvitnych nebo bilych ¢astic.

Velikosti baleni obsahujici 1 nebo 12 injekénich lahvicek.
Ve Vasi zemi nemusi byt na trhu vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Alexion Europe SAS

103-105 rue Anatole France
92300 Levallois-Perret

Francie

Vyrobce

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

Irsko

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Tento 1éCivy piipravek byl registrovan za ,,vyjimecnych okolnosti®.

Znamena to, Ze vzhledem ke vzacné povaze tohoto onemocnéni nebylo mozné ziskat o tomto 1é¢ivém
piipravku Uplné informace.

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky kazdoroéné vyhodnoti jakékoli nové informace tykajici se
tohoto lé¢ivého ptipravku a tato piibalova informace bude podle potfeby aktualizovana.

Dalsi zdroje informaci
Podrobné informace o tomto [é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropskeé

agentury pro 1é¢ivé pripravky http://www.ema.europa.cu. Na téchto strankach naleznete téz odkazy na
dalsi webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1écby.
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