Sapropterina dihidrohlorida specifiskas terapijas
uzsakSanas un atcelSanas Kritériji pacientiem ar fenilketoniriju

Terapija ar sapropterina dihidrohloridu var tik uzsakta:

1) uzreiz péc jaundzimuso skrininga;
2) velak, dzives laika.

Proves tests jaundzimu$o vecuma

Gadijumos, ja jaundzimu$ajam jaundzimuSo skrininga ietvaros ari atkartoti konstat€ts paaugstinats
fenilalanina Iimenis, kas ir augstaks par 5 mg%, bet zemaks par 20 mg%, jaundzimusajam veic proves
testu, lai noteiktu, vai terapija ar sapropterina dihloridu ir efektiva.

P&c atkartota skrininga rezultata sanemsSanas be&rnam nozimé sapropterina dihidrohloridu 20mg/kg un
nosaka fenilalnina (Phe [imeni) 4, 6, 8, 12, 16 un 24 h péc medikamenta nozimesanas.
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Testu veic 24 h laika, jo nav pielaujama terapijas uzsaksanas kavéSanas , gadijumos, ja pacientam nav
atbildes reakcija uz saprobiopterina dihidrohloridu.

Testa interpretacija:

1)

2)

3)

4)

5)

Ja Phe Iimenis samazinas par 30%, terapiju turpina. Standarta deva ir 10 mg/kg, kuru var kapinat
lidz 20 mg/kg, ja terapijas efekts nav pietickoss. Devas piemérosanu Vveic 1-3 nedglu laika, péc
tam jaizverte, vai pacientam $1 terapija ir piemerota.

Ja Phe limenis normaliz&jas jau 2-6 h laika p&c sapropterina nozimé$anas, tad jadoma, ka Phe
Iimena paaugstinasanas ir bijusi primara BH4 deficita del.

Ja Phe limenis pilnigi normaliz&jas 24 h laika, pacientam iesp&jams vai nu primars BH4 deficits
ar mutacijam DHPR géna, vai nu pacientam ir klasiska fenilketondirija, kurai ir pilna atbildes
reakcija uz terapiju ar sapropterina dihloridu.

Negativs rezultats pec vienreiz€jas devas neizsledz, ka pacientam $1 terapija ir neefektiva
ilgtermina, tapéc tests atkartojams garaka laika perioda lidz pat 4 ned€lam, péc PAH géna
analizes rezultatu sanemsanas.

Testu neatkarto, ja pacientam genotipa tiek konstatetas divas nulles mutacijas.



Terapijas partraukSanas Kriteriji
1) Pacientam attistas blaknes, kas rada nopietnus kait&jumus veselibai.

2) Pacients nav pietickami lidzestigs — netiek izdzertas nozimétas medikamenta devas, neievéro
arsta un uztura specialista rekomendacijas, neveic regularas Phe Itmena kontroles, neierodas uz
kontroles vizitem

3) Medikamenta efektivitate nav pietickama *

*par pietieckamu medikamenta efektivitate tiek uzskatita, ja izpildas visi zemak minétie krit&riji:
a. Phe tolerance ir par >100% lielaka neka sagaidama;
b. nepiecieSama aminoskabju substitlicija ir par 50% mazaka nekda vecumam/svaram
atbilstosa,
€. >75% no Phe m@rjjumiem ir normas robezas.

Arsteé§anas méginajums pacientiem ar zinamu genotipu
Pacientam tiek uzsakts arstéSanas méginajums ar sapropterina dihidrohloridu, ja:

a. Pacientam ir atrastas divas mutacijas PAH géna, kas p&c literatiiras datiem vai simulacijam
atbilst genotipam, kas atbild terapijai ar sapropterina dihidrohloridu;

b. Pacients lidz §im ir bijis Iidzestigs un nav nov@rojama fenilketondrijai raksturiga
simptomatika.

ArsteSanas méginajums
1) Sagatavosanas faze, kura tiek noteikta maksimala fenilalanina (Phe) tolerance, nemot véra
$adu algoritmu:
Phe ap 6 mg% - nemainit Phe uztura;
Phe <6 mg% - palielinat Phe daudzumu uztura par 20%;
Phe > 6mg% - samazinat Phe daudzumu uztura par 10-30%.
2) ArstéSanas izméginajuma faze:

a) Nozims sapropterina dihidrohloridu 10 mg/Kkg;

b) Uztura specialists analizg uztura dienasgramatu ik 2 ned€las 3 dienu garuma;

€) Aprékina, ka izmainijusies Phe tolernace;

d) Turpina testu lidz sasniegta stabila faze;

e) Janav sasniegts terapijas mérkis * apspriezama devas paaugstinasana lidz 20 mg/kg.

Terapijas mérkis arstejot pacientus ar sapropterina dihidrohloridu:
1) palielinat toleréjamo Phe vismaz par 100%;
2) samazinat nepiecieSamo aminoskabju substitiiciju vismaz par 50%.
3) Vairak neka 75% no Phe mérijumiem ieklaujas vecuma normas robezas.

ArsteSana pacientiem, kuriem noziméta terapija ar sapropterina dihloridu
1) Pacients ik dienu sanem terapiju ar sapropterina dihidrohloridu deva 5-20 mg/kg.

2) NepiecieSamibas gadijuma papildus nozimé aminoskabju maisijumu un produktus bez Phe,
bet ne vairak ka 50% apjoma no nepiecieSama.



Terapijas partraukSanas Kriteriji

1)
2)

3)

Pacientam attistas blaknes, kas rada nopietnus kaitgjumus veselibai

Pacients nav pietickami lidzestigs — netiek izdzertas nozimétas medikamenta devas, neievéro
arsta un uztura specialista rekomendacijas, neveic regularas Phe Itmena kontroles, neierodas uz
kontroles vizitem

Medikamenta efektivitate nav pietickama *

*par pietickamu medikamenta efektivitate tiek uzskatita, ja izpildas visi zemak mingtie kriteriji:
a. Phe tolerance ir par >100% lielaka neka sagaidama;
b. nepiecieSama aminoskabju substitlicija ir par 50% mazaka neka vecumam/svaram
atbilstosa;
€. >75% no Phe mérijumiem ir normas robezas.
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