PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento 1é¢ivy pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezfeni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich G€inkl viz bod 4.8.

1. NAZEV PRiPRAVKU

Maapliv infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Kazdych 500 ml roztoku obsahuje 26,375 g aminokyselin.

Léciva latka V 500 ml
(jedna lahev)

alanin 3,159

arginin 2,059

kyselina asparagova 2,059

monohydrat cystein-hydrochloridu (ekvivalentni cysteinu) | 0,725 g (0,50 g)

kyselina glutamova 3,559

glycin 1,059

histidin 1,059

monohydrat lysinu (ekvivalentni lysinu) 3,159 (2,80 g)

methionin 0,659

fenylalanin 1,359

prolin 2,804

serin 1,90 g

taurin 0,159

threonin 1,80 g

tryptofan 0,709

tyrosin 0,259

Kaloricka hodnota: 206 kcal/l
Osmolalita: 475 mosmol/kg
pH: 5,2

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA
Infuzni roztok.

Ciry roztok bez &astic.

4.  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Maapliv je indikovan k 1é¢bé nemoci javorového sirupu (maple syrup urine disease,
MSUD), ktera se projevuje akutni dekompenzacni epizodou od narozeni u pacientti, ktefi nejsou
zpusobili k podavani peroralniho a enteralniho piipravku bez aminokyselin s rozvétvenym fetézcem
(bez BCAA).



4.2 Davkovani a zptisob podani

Lécba ptipravkem Maapliv ma byt zahajena pod dohledem Iékaie se zkuSenostmi s 1é¢bou
onemocnéni MSUD.

U pacientli se zavaznym nebo kritickym zvysenim hladiny leucinu jsou zkuSenosti omezené, a proto je
u téchto pacientd nutna opatrnost. U téchto pacientld mtze byt intravendzni pripravek bez BCAA
nedostatecny k adekvatnimu snizeni hladiny leucinu a mohou vyzadovat dalsi 1écbu, jako je
hemodialyza nebo hemofiltrace.

Davkovani

Davka ptipravku Maapliv ma byt individualizovana na zakladé schopnosti pacienta adekvatné
metabolizovat aminokyseliny, veku, té¢lesné hmotnosti a nutri¢nich/tekutinovych pozadavk, jakoz

i na zaklad¢ dalsich zdroji energie podavanych pacientovi peroralné/enteralné.

Soucasné s podavanim aminokyselin musi byt zajistén dostatecny kaloricky pfijem. Mohou ho tvofit
soubézné infuze roztoku glukoézy a lipidl; musi se rovnat alespon kalorickému piijmu upravenému

podle véku pacienta.

Disledné je tfeba dopliiovat také isoleucin a valin; pokud neni k dispozici infuzni roztok s témito
dvéma aminokyselinami, Ize je podavat peroraln¢ nebo enteralng.

Ve vSech piipadech ma infuzi stanovit 1¢kat se zkuSenostmi s MSUD a intravendzni 1écbou.
Doporucuje se kontinualni infuze.

Lécba pripravkem Maapliv mtize pokracovat az do odeznéni dekompenzacni epizody (hladina leucinu
v plazmé pod 381 pmol/l).

Dospéla populace
Rozsah doporuc¢enych dennich davek u dospélych je uveden v tabulce 1.

Tabulka 1: pokyny pro davkovani u dospélych

Davka aminokyseliny na 24 hodin Objem na 24 hodin Objem na hodinu
1az2 g/kg 19 az 39 ml/kg 0,8 az 1,6 ml/kg
Pediatricka populace

Rozsah doporucenych dennich davek u pediatrické populace je popsan v tabulce 2.

Tabulka 2: pokyny pro davkovani u pediatrickych pacientt

Vék pacienta Davka am.lnokysellny Objem na 24 hodin | Objem na hodinu
na 24 hodin

Novorozenci, kojenci a y y y

batolata do 23 mésictl 2 az 3 g/kg 39 az 58 ml/kg 1,6 az 2,4 ml/kg

Déti, dospivajici 1az2 g/kg 19 a7 39 ml/kg 0,8 az 1,6 ml/kg

Uprava davky pipravku Maapliv zavisi na véku a télesné hmotnosti pacienta. Hladiny leucinu uréuji
celkovy 1écebny ptistup a celkovy nutri¢ni rezim, naptiklad pokud pacient musi podstoupit
hemodialyzu/hemofiltraci pro zavazné nebo trvale zvysené hladiny leucinu.

Béhem akutni dekompenzace zvazte tpravu denni davky podle potieby, v zavislosti na hladin¢
leucinu. Po stabilizaci zvazte upravu kazdé 2—3 dny podle potieby.




Zpusob podani

Kontinualni centralni nebo periferni intravendzni infuze.

S ohledem na osmolalitu je periferni cesta podani mozn4, ale musi byt omezena na nékolik dni, aby se
omezilo riziko tromboflebitidy v misté infuze.

Pripravek Maapliv je hypertonicky roztok, ktery ma byt podavan pomalou rychlosti infuze (viz
tabulky 1 a 2).

Béhem podavani uchovavejte lahev chranénou pied svétlem.

Navod k zachazeni s timto 1éCivym ptipravkem pied jeho podanim je uveden v bod¢ 6.6.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

U tézkych/kritickych epizod akutni dekompenzace miize byt 1éCba intravenéznim ptipravkem

s aminokyselinami bez BCAA nedostate¢na a miize byt nutné zvazit/zaradit jinou 1é¢bu, naptiklad
hemodialyzu nebo hemofiltraci.

V programu klinickych studii s ptipravkem Maapliv nebyly systematicky uvadény jiné vysledky nez
hladiny leucinu, a proto v soucasné dobé neni znam dopad 1é¢by intravendéznim ptipravkem bez
BCCA na zlepSeni symptomu nebo jinych aspektti klinického stavu.

Informace 0 opakovaném podavani intravendzniho ptipravku bez BCAA jsou omezené.

Pokud maji byt parenteralné podavané aminokyseliny v téle zachovany a vyuzity pro syntézu bilkovin,
je nezbytné soucasné dodavat dostate¢né mnozstvi kalorii.

Pied zahajenim infuze je tfeba upravit zdvazné poruchy metabolismu vody a elektrolytil, zavazné
stavy pietizeni tekutinami a zdvazné metabolické poruchy.

Je nutné klinické a laboratorni sledovani, zejména na zacatku intravendzni infuze. Monitorovani ma
zahrnovat hodnoceni rovnovahy tekutin a elektrolytl, osmolality séra, acidobazické rovnovahy,

glukézy v krvi, amoniaku v krvi, sérovych proteint a jaternich a ledvinnych funkci.

Pipravek Maapliv je hypertonicky roztok, ktery ma byt podavan pomalou rychlosti infuze (viz
bod 4.2).

Opatfeni pro infuzni terapii nebo parenteralni vyzivu

Na tento 1é¢ivy pripravek se vztahuji obecna opatieni pro infuzni terapii nebo parenteralni vyzivu
(napt. akutni plicni edém, hyperhydratace, akutni faze obéhového Soku).

Podavani intravendznich roztokd mutize zpUsobit pfetizeni tekutinami a/nebo rozpusténymi latkami,
coz vede ke zfedéni sérovych koncentraci elektrolytli, nadmémé hydrataci, prekrveni nebo plicnimu

edému. Riziko dilu¢nich stavil je nepiimo imérné koncentraci elektrolytl v roztocich.

Porucha kardiovaskularnich funkeci

U pacientt s t¢Zzkym srdec¢nim selhanim je tfeba dbat opatrnosti a udrzovat vhodnou rovnovahu mezi
objemem vyloucenych a piijatych tekutin.



Porucha funkce ledvin

Podavani aminokyselin pfi poruse funkce ledvin mtize zvysit jiz tak zvySenou hladinu mocoviny

v krvi. Pacientiim s azotemii z jakékoli pfi¢iny nemaji byt podavany infuze s aminokyselinami bez
ohledu na celkovy piijem dusiku. Stav tekutin a elektrolytti ma byt peclivé sledovan, zda nedochazi
k retenci vody a/nebo elektrolytil, a ma byt nalezité korigovan. Je tieba dbat na rovnovahu mezi
celkovymi podanymi a vyloucenymi objemy.

Porucha funkce jater

Podavani roztokd aminokyselin pacientim s tézkou jaterni insuficienci mtze vést k nerovnovaze

plazmatickych aminokyselin, hyperamonemii, stuporu a kdmatu. Roztoky aminokyselin maji byt
pouzivany s opatrnosti u pacientd s jiz existujicim onemocnénim jater nebo jaterni insuficienci.

U téchto pacientli maji byt peclivé sledovany parametry jaternich funkci a maji byt monitorovany
pripadné pfiznaky hyperamonemie. Pokud se objevi pfiznaky hyperamonemie, je tfeba podavani

aminokyselin pferusit a ptehodnotit klinicky stav pacienta.

Anafylaktické reakce

U roztokii aminokyselin podavanych jako soucast parenteralni vyzivy byly hlaseny
anafylaktické/anafylaktoidni reakce (viz bod 4.8). Pokud se objevi jakékoli znamky nebo ptiznaky
hypersenzitivni reakce, musi byt infuze okamzité zastavena.

Tromboembolicka prihoda

U pacientt dostavajicich parenteralni vyzivu byly hlaseny plicni cévni precipitaty zpisobujici embolii
plicnich cév a plicni tisen. Pokud se objevi znamky plicni tisné, je tfeba infuzi zastavit a zah4jit
1ékarské vysetieni.

45 Interakce s jinymi léivymi piipravky a jiné formy interakce

Dosud nebyly provedeny Zadné studie interakci. Roztoky aminokyselin mohou vyvolat akutni
nedostatek kyseliny listové a kyselina listova ma byt podavana denné.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Tehotenstvi

Nejsou k dispozici zadné klinické tdaje o pouziti piipravku Maapliv u t€hotnych zen. S ptipravkem
Maapliv nebyly provedeny zadné reprodukcni studie na zvitatech (viz bod 5.3).

Ptipravek Maapliv se nedoporucuje béhem téhotenstvi, pokud klinicky stav zeny tuto 1é¢bu
jednoznacéné nevyzaduje, a pouze po peclivém zvazeni poméru rizika a ptinosu.

Kojeni
Aminokyseliny/metabolity se vylucuji do lidského matetského mléka. Pti terapeutickych davkach
pripravku Maapliv se neocekavaji zadné ucinky na kojeného novorozence / kojené dité. Piipravek

Maapliv se vSak ma v obdobi kojeni pouzivat pouze po pe€livém zvazeni poméru rizika a ptinosu.

O vylucovani slozek/metabolit pfipravku Maapliv do lidského matetského mléka nejsou k dispozici
dostate¢né informace.
Riziko pro kojené novorozence / kojené déti nelze vyloucit.

Fertilita

Nejsou dostupné zadné udaje. Pti terapeutickych davkach se nepfedpokladaji zadné tcinky.



4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Maapliv nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

Nize uvedené nezadouci ucinky pro tuto tiidu 1éCivych ptipravka byly zjistény na zaklade dostupné
1ékarské literatury pii parenteralnim podavani roztokii bez rozvétvenych aminokyselin a parenteralni
VyZivy.

Tabulkovy seznam nezddoucich ucinka

Nezadouci ucinky jsou shrnuty v nasledujici tabulce. Tyto nezadouci ucinky jsou uvedeny podle tridy
organovych systémii podle MedDRA a frekvence. Kategorie frekvence jsou definovany jako: 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 Gdaji nelze urcit). V ramci kazdé
skupiny frekvenci jsou nezddouci u€inky uvedeny v poradi podle klesajici zavaznosti.

Tabulka 3: Souhrn nezadoucich u¢inkua

Trida organového systému | Méné Casté

Poruchy imunitniho systému | Anafylaktickd/anafylaktoidni reakce, hypersenzitivita

Poruchy metabolismu Hyperamonemie

a vyzivy

Cévni poruchy Tromboembolicka ptihoda, plicni embolie, venozni
tromboembolie a respiracni tisei

Poruchy jater a zlu€ovych Zvysena hladina bilirubinu v krvi, zvy$ené hladiny jaternich

cest enzymtu, cholestaza, cholecystitida, cholelitidza

Poruchy ledvin a moc¢ovych | Azotemie

cest

Celkové poruchy a reakce Tromboflebitida mista infuze, vendzni iritace

v misté aplikace

HlaSeni podezfeni na nezddouci i¢inky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci Ié¢ivého ptipravku je dulezité. Umoznuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkti uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani
Stejné jako u jinych roztok aminokyselin mtize piedavkovani vyvolat nasledujici nezadouci ucinky:

- Ptiznaky retence tekutin: Pfedavkovani nebo vysoka rychlost infuze mtize vést k pretizeni
tekutinami / retenci tekutin, porucham elektrolytd a akutnimu plicnimu edému.

- Ptiznaky predavkovani aminokyselinami: Pfedavkovani nebo vysoka rychlost infuze mtize vést
k nezadoucim ucinklim, jako je tfesavka, zvraceni, bolest hlavy, nauzea, hyperamonemie
a zvysené ztraty aminokyselin ledvinami.

Pokud se objevi znamky predavkovani, infuze ma byt okamzité zastavena a miZze byt obnovena se
snizenou davkou nebo pomalejsi rychlosti infuze.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Neexistuje zadna specificka protilatka proti predavkovani. Nouzové postupy maji zahrnovat vhodna
napravna opatieni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Krevni nahrady, infuzni a perfuzni roztoky. Roztoky pro parenteralni
vyzivu, ATC kod: BOSBAO1

Ptipravek Maapliv je roztok aminokyselin bez aminokyselin s rozvétvenym fetézcem, ktery poskytuje
7 esencialnich a 9 neesencidlnich aminokyselin jako fyziologické substraty pro syntézu bilkovin.

U pacientt s dekompenzovanym onemocnénim MSUD roztok bez BCAA v kombinaci se
suplementaci sacharidi a lipidii zabraiuje katabolismu bilkovin nebo jej zvrati a podporuje
anabolismus, ¢imz snizuje hladiny odpovidajicich alfa-ketokyselin.

Program klinickych studii pfipravku Maapliv je zaloZen na 4 retrospektivnich studiich zahrnujicich
pacienty s nemoci javorového sirupu (MSUD), ktefi dostavali intraven6zni roztok bez rozvétvenych

aminokyselin (BCAA) pfi akutnich dekompenzacnich epizodach.

Studie 1. Servais a kol. 2013

Design studie: retrospektivni srovnavaci studie. Populace: 4 dospéli pacienti s MSUD (17 epizod
dekompenzace [éCenych parenteralni smési aminokyselin oproti 18 pfedchozim epizodam lécenym
enteralni vyzivou). Lécba: Parenteralni smés aminokyselin (skupina P) oproti enteralni vyziveé
(skupina E). Primarni cil: Vyhodnoceni G¢innosti parenteralni smési aminokyselin pfi sniZovani
koncentrace leucinu. Vysledky: Primérna koncentrace leucinu pfi prezentaci: 1 196,9 umol/l

(skupina P) oproti 1 212,2 umol/l (skupina E). Primérny pokles koncentrace leucinu v prvnich ttech
dnech byl vyznamné vyssi ve skupiné P (p = 0,0026). Primérna doba hospitalizace: 4 dny (skupina P)
oproti 4,5 dne (skupina E) (p = NS). Ve skupiné P nebyly hlaseny zadné nezadouci ti€inky. Jeden
pacient ve skupiné E potieboval dialyzu, zatimco u zadného pacienta ve skupiné P nedoslo ke zhorseni
stavu.

Studie 2. de Lonlay a kol. 2021

Design studie: retrospektivni observacni studie. Populace: 54 pacientti s MSUD (126 epizod
dekompenzace) z 5 center ve Francii a Némecku (2010-2016). Lécba: Enteralni/peroralni oproti
intravenoznimu piipravku bez BCAA. Primarni cil: Popsat epizody a vysledky u pacientt, ktefi
dostavaji enteralni/peroralni nebo intravendzni piipravek bez BCAA. Vysledky: Primérna doba
hospitalizace: 6,6 dne (peroralni/enteralni) oproti 5,4 dne (i.v.). Primémé sniZzeni hladiny leucinu:
548,5 umol/l (69,3 %) v peroralni/enteralni skupiné oproti 657,2 umol/l (71,3 %) v intravendzni
skuping. V podskupiné dospélych byla primérna doba do vyieSeni epizody 15,8 dne
(peroralni/enteralni) oproti 7,7 dne (intravenodzni) (p = 0,008) a primérna doba hospitalizace 6 dni
(peroralni/enteralni) oproti 4,6 dne (intravenézni) (p = NS). U dvou pacientti bylo hlaseno sedm
zéavaznych nezadoucich pfihod; pouze nauzea a zvraceni souvisely s [éCbou.

Studie 3. Sanchez-Pintos a kol. 2022

Design studie: Série pediatrickych ptipadi. Populace: 5 pediatrickych pacientti s MSUD (5 epizod
dekompenzace + 1 profylaktické pouziti z divodu chirurgického zakroku). Lécba: intravendzni roztok
bez BCAA. Primarni cil: Zhodnotit 1écbu epizod dekompenzace intraven6znim roztokem bez BCAA.
Vysledky: Hladiny leucinu pii pfijeti: 699-3 296 umol/l. Ve vSech piipadech bylo dosazeno
normalizace hladin leucinu. Délka podavani: 3—20 dni. Nebyly pozorovany zadné souvisejici
nezadouci ucinky.



Studie 4. Alili a kol. 2022

Design studie: observac¢ni prospektivni studie. Populace: 24 pacientd s MSUD (16 muzu, 8 Zen;

126 epizod dekompenzace: 39 u déti, 87 u dospélych). Lécba: intravendzni roztok bez BCAA.
Primarni cil: Vyhodnoceni ucinnosti a bezpecnosti intravenozniho roztoku bez BCAA pfi zvladani
metabolickych dekompenzaci. Vysledky: Pii prezentaci byla primérna plazmaticka koncentrace
leucinu > 381 pmol/l u 113/126 (89,7 %) epizod. Normalizace leucinu (pod 381 umol/l): 82 % (18/22)
epizod u déti, 84 % (67/80) epizod u dospélych. Primérna doba do normalizace leucinu: 3,0 dny
(vyznamné¢ kratsi nez pfedpokladana doba u tradi¢nich metod, p < 0,001). Primérna doba
hospitalizace: 7,1 dne (déti) oproti 5,2 dne (dospéli) (p = 0,012). Nebyly hlaseny zadné s 1écbou
souvisejici nezadouci ucinky. Davka: déti 1é¢ené davkou 0,8 az 2,0 g/kg/den po dobu 4,8 dne; dospéli
l1éceni davkou 0,5 az 2,6 g/kg/den po dobu 3,8 dne.

Ve vyse uvedenych studiich nebyly systematicky uvadény jiné vysledky nez hladiny leucinu, a proto
neni znam dopad 1éCby piipravkem Maapliv na zlepSeni symptomi nebo jinych aspekti klinického
stavu. Pfevazna vétsina pacientil 1écenych v ramci programu klinického vyvoje ptipravku Maapliv
méla klasickou formu MSUD. S jinymi podtypy MSUD nejsou zadné zkusenosti.

Dostupné udaje nejsou dostatecné pro tvrzeni o lepsi u€innosti ve srovnéni s peroralnimi a enteralnimi
pripravky bez BCAA. Srovnavaci studie mezi intravendznimi a peroralnimi/enteralnimi pfipravky bez
BCAA neprokazaly statisticky vyznamné rozdily v ac¢innosti.

Tento lécivy ptipravek byl registrovan za ,,vyjimecnych okolnosti®.

Znamena to, ze vzhledem ke vzacné povaze onemocnéni, pro které je indikovan, nebylo mozné ziskat

uplné informace o ptinosech a rizicich tohoto 1é¢ivého ptipravku.

Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky kazdoro¢ne vyhodnoti jakékoli noveé dostupné informace a
tento souhrn idajii o ptfipravku bude podle potieby aktualizovan.

5.2  Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Pripravek Maapliv se podava intraven6zné. Systémova biologicka dostupnost volnych aminokyselin
v roztoku je tedy 100 %.

Distribuce
Pocatecni distribuce vétsiny aminokyselin probiha pfes centralni cévni kompartment a extravaskularni
tekutinu. Aminokyseliny jsou transportovany do bunék, kde dochézi k jejich zabudovani do proteind,

preméné na jiné aminokyseliny, degradaci na zdroj energie nebo deaminaci.

Biotransformace

Roztok aminokyselin poskytuje zdroj 7 esencialnich a 9 neesencialnich aminokyselin pro metabolické
procesy zapojené do syntézy bilkovin. Aminokyseliny, které prevysuji okamzitou potiebu, jsou
metabolizovany alternativnimi cestami, katabolizovany a/nebo vylouceny potem a mo¢i.

Eliminace

Aminokyseliny se vylucuji v ledvinnych tubulech a aktivni transportni mechanismus je zodpoveédny za
resorpci aminokyselin z glomerularniho filtratu (pfedevsim v proximalnich tubulech) a jejich navrat do
obéhu. Kapacita tohoto aktivniho transportniho systému je omezena horni hranici, po jejimz
prekroceni se piebytecné aminokyseliny vylucuji moci.



5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Pro ptipravek Maapliv nejsou k dispozici zadné predklinické udaje.

Aminokyseliny a elektrolyty jsou zakladnimi a Siroce rozsitenymi prvky v metabolismu savcii, a proto
nebyly provedeny konvencni studie s ptipravkem Maapliv, které by hodnotily kancerogenni potencial,
mutagenni potencial nebo Gc¢inky na fertilitu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Kyselina octova nebo hydroxid sodny (pro tipravu pH)
Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

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

6.3 Doba pouzitelnosti
2 roky.
6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v plivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pted svétlem.
Chrante pied chladem nebo mrazem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

500ml bezbarva sklenéna lahev typu Il
Jedna krabice obsahuje jednu lahev.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Lahev s infuznim roztokem ma byt pfed pouzitim vizualn€ zkontrolovana, zda je ¢ird a neporusena
(zda netece).

Roztok pouzivejte pouze tehdy, je-li Ciry, bez viditelnych ¢astic a je-1i lahev neposkozena.
Podavejte ihned po zavedeni infuzniho setu s in-line filtrem o velikosti p6rt 0,2 mikrometru.

Dodrzujte ptisné aseptické podminky, roztok ma byt podavan sterilnim zatizenim za pouziti aseptické
techniky. Zatizeni je tfeba nejdiiv naplnit roztokem, aby se do systému nedostal vzduch.

Pouze k jednordzovému pouziti. Nepouzivejte opakovang obsah diive oteviené lahve.
Béhem podavani uchovavejte lahev chranénou pred svétlem.

Zpisob podani a opatieni, ktera je tieba pfijmout pied zachazenim s 1é¢ivym piipravkem nebo pred
jeho podanim, viz také bod 4.2.

Veskery nepouzity 1écivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.



7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
RECORDATI RARE DISEASES

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle

92800 Puteaux

Francie

8. REGISTRACNI CISLO / REGISTRACNI CISLA

EU/1/25/1955/001

9. DATUM PRVNi REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace:

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropskeé
agentury pro 1é¢ivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA
BEZPECNE A UCINNE POUZIiVANI LECIVEHO
PRiIPRAVKU
ZVLASTNI POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI

OPATRENI PRO REGISTRACI PRIPRAVKU ZA
VYJIMECNYCH OKOLNOSTI

11



A. VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobecu odpovédnych za propousténi Sarzi

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Francie

RECORDATI RARE DISEASES
Eco River Parc

30 rue des Peupliers

92000 Nanterre

Francie

Industria Farmaceutica Galenica Senese S.r.1.

Via Cassia Nord, 351,

53014 Monteroni d’Arbia (SI)

Italie

V ptibalové informaci k 1é¢ivému ptipravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za

propousténi dané Sarze.

B. PODMINKY NEBO OMEZEN{ VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na lékatrsky predpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn udaji

0 ptipravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro piedkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu

referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES

a jakékoli nasledné zmény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1écivé

ptipravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy pripravek do 6 mésicti od

jeho registrace.

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

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni pozadované Cinnosti a intervence v oblasti

farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace
a ve veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.
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Aktualizovany RMP je tieba ptedlozit:
. na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky,
. pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci,
které mohou vést k vyznamnym zménam pomeéru piinost a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyznaéného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

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

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

Popis Termin splnéni
Neintervenéni poregistracni studie: Ptedlozeni protokolu: 1.
Aby se dale charakterizovala i€innost a bezpecnost pripravku Ctvrtleti roku 2026

Maapliv u pacientti s nemoci javorového sirupu (MSUD), u nichz
se objevily epizody akutni dekompenzace, MAH ma provést
neintervencni poregistracni studii a odevzdat vysledky, jak je
odsouhlaseno v protokolu. Budou predkladany vyro¢ni
zpravy s kazdoro¢nim
pfehodnocenim.

Aby se zajistilo odpovidajici monitorovani bezpecnosti a u¢innosti | Jednou ro¢né (s kazdoro¢nim
pripravku Maapliv pfi 1é¢be pacientli s nemoci javorového sirupu prehodnocenim).

(MSUD), u nichz se objevily epizody akutni dekompenzace, MAH
predlozi kazdoroc¢ni aktualizace v§ech novych informaci tykajicich
se bezpecnosti a ucinnosti piipravku Maapliv.
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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

KRABICE

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Maapliv infuzni roztok

alanin, arginin, kyselina asparagova, monohydrat cystein-hydrochloridu, kyselina glutamova, glycin,
histidin, monohydrat lysinu, methionin, fenylalanin, prolin, serin, taurin, threonin, tryptofan, tyrosin

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Kazdych 500 ml roztoku obsahuje 26,375 g aminokyselin.

Léciva latka V 500 ml
(jedna lahev)

alanin 3,159

arginin 2,059

kyselina asparagova 2,059

monohydrat cystein hydrochloridu (ekvivalentni cysteinu) | 0,725 g (0,50 g)

kyselina glutamova 3,559

glycin 1,059

histidin 1,059

monohydrat lysinu (ekvivalentni lysinu) 3,159 (2,80 g)

methionin 0,659

fenylalanin 1,359

prolin 2,809

serin 1,909

taurin 0,159

threonin 1,809

tryptofan 0,70 ¢

tyrosin 0,259

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Kyselina octova nebo hydroxid sodny (pro upravu pH), voda pro injekci. Pied pouzitim si prectéte
pribalovou informaci.

4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Infuzni roztok
1 lahev

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze k jednorazovému pouZziti.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Intravendzni podani.
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Pfi podéavani chraiite lahev pred svétlem.

6. ZVLASTNI 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

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.
Chrante pied chladem nebo mrazem.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/25/1955/001

13. CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI
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| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

maapliv

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

SKLENENA LAHEV

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Maapliv infuzni roztok

alanin, arginin, kyselina asparagova, monohydrat cystein-hydrochloridu, kyselina glutamova, glycin,
histidin, monohydrat lysinu, methionin, fenylalanin, prolin, serin, taurin, threonin, tryptofan, tyrosin

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Kazdych 500 ml roztoku obsahuje 26,375 g aminokyselin.

Léciva latka V 500 ml (jedna lahev)
alanin 3,159
arginin 2,059
kyselina asparagova 2,059
monohydrat cystein-hydrochloridu 0,725 ¢
(ekvivalentni cysteinu) (0,50 g)
kyselina glutamova 3,559
glycin 1,059
histidin 1,059
monohydrat lysinu 3,159
(ekvivalentni lysinu) (2,80 g)
methionin 0,659
fenylalanin 1,35¢
prolin 2,809
serin 1,90 g
taurin 0,159
threonin 1,80 g
tryptofan 0,70 g
tyrosin 0,259

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Kyselina octova nebo hydroxid sodny (pro upravu pH), voda pro injekci. Pfed pouzitim si pieététe

ptibalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Infuzni roztok
500 ml

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze k jednorazovému pouziti.
Pted pouzitim si ptectéte pribalovou informaci.
Intravendzni podani.
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Pfi podéavani chraiite lahev pred svétlem.

6. ZVLASTNI 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

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.
Chrante pied chladem nebo mrazem.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Francie

12. REGISTRACNI CiISLO/REGISTRACNI CiSLA

EU/1/25/1955/001

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI
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| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Ptibalova informace: informace pro pacienta
Maapliv infuzni roztok

alanin, arginin, kyselina asparagova, monohydrat cystein-hydrochloridu, kyselina glutamova, glycin,
histidin, monohydrat lysinu, methionin, fenylalanin, prolin, serin, taurin, threonin, tryptofan, tyrosin

vTento pripravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Mizete prispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zaveéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, neZ zacnete tento piipravek pouZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

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

- Mate-1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1¢kate, 1¢ékarnika nebo zdravotni sestry.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkd, sdélte to svému lékaii, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejn¢ postupujte v pripade jakychkoli nezaddoucich uc¢inkt, které nejsou
uvedeny v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1. Co je pripravek Maapliv a k ¢emu se pouziva

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Maapliv pouzivat
3. Jak se ptipravek Maapliv pouziva

4. Mozné nezadouci ucinky

5. Jak ptipravek Maapliv uchovavat

6. Obsah baleni a dalsi informace

1. Co je piipravek Maapliv a k ¢emu se pouZiva

Ptipravek Maapliv obsahuje aminokyseliny, které patii do skupiny 1é¢ivych ptipravki nazyvanych
aminokyseliny k parenteralnimu pouziti. Obsahuje nasledujici aminokyseliny:

alanin, arginin, kyselinu asparagovou, monohydrat cystein-hydrochloridu, kyselinu glutamovou,
glycin, histidin, mohohydrat lysinu, methionin, fenylalanin, prolin, serin, taurin, threonin, tryptofan,
tyrosin.

Maapliv se pouziva k 1é¢bé nemoci javorového sirupu (MSUD) u pacientll od narozeni. Pouziva se

v piipad¢, ze u pacientd dojde k nahlému zhorSeni MSUD a nemohou uzivat specialni dietu bez
urcitych aminokyselin. MSUD je vzacna geneticka porucha, pfi niz télo nedokaze rozkladat urcité
aminokyseliny obsazené v bilkovinach. To vede k hromadéni skodlivych latek v krvi a mo¢i, coz miize
zplsobit vazné zdravotni problémy.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete p¥ipravek Maapliv pouZivat
NepouZzivejte pripravek Maapliv
- jestlize jste alergicky(a) na aminokyseliny nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku

(uvedenou v bode¢ 6).

Upozornéni a opatieni
Informujte svého 1ékate, pokud mate:

. srde¢ni selhani,

° snizenou funkci ledvin,

o snizenou funkci jater,

. sklon k tromboembolismu.
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Pted zahajenim 1écby Vas bude 1¢kat sledovat a provadét testy, zejména na zacatku infuze
(,,kapacky*). Mezi né patfi:

o kontrola tekutin a hladiny elektrolytd;

o osmolarita séra (mefeni tekutin a rozpusténych latek, jako je glukdza, mocovina a sodik, v krvi);
o acidobazicka rovnovaha (spravné mnozstvi kyselin a zasad v krvi a dal$ich télesnych
tekutinach);

hladina gluko6zy v krvi;

hladina amoniaku (béZného odpadniho produktu téla) v krvi;

hladina proteint v krvi;

funkce jater a ledvin.

Pokud mate zavaznou nerovnovahu vody a elektrolytt, pfili§ mnoho tekutin v téle nebo zdvaznou
metabolickou poruchu, budou tyto poruchy upraveny pted podanim infuze.

U roztokli aminokyselin, jako je ptipravek Maapliv, které se pouzivaji k intravendzni vyzive, mize
dojit k nahlé, zavazné anafylaktické reakci. Pokud se u Vas béhem 1écby objevi jakékoli znamky nebo
ptiznaky alergické reakce, okamzité to sd€lte svému l€kati nebo zdravotni sestfe. Mezi né patfi:
kopftivka,

vyrazka,

svédeéni,

zavrat’,

sipot,

ztizené dychani,

otok jazyka,

U pacientu, kteti dostavaji nitrozilni vyzivu, mize dojit k ucpani plicnich cév. Pokud se u Vas béhem
1écby objevi jakékoli znamky nebo ptiznaky jejich ucpani, okamzité to sdélte svému Iékati nebo
zdravotni sestie. Mezi né patfi:

dusnost,

ztizené dychani,

kasel,

pocit tisn¢€ na hrudi,

rychla srde¢ni frekvence,

namodralé zbarveni kolem tst, rti nebo nehtt v diisledku nizké hladiny kysliku v krvi.

U pacientt s téZzkou nebo kritickou akutni dekompenzaci s velmi vysokou hladinou leucinu v krvi
muze byt nutné podavat piipravek Maapliv intraven6zn¢ soucasné s hemodialyzou nebo hemofiltraci.

Klinické studie se zaméfovaly pfedevsim na hladinu leucinu. Vliv na zlepSeni pfiznakid nebo jinych
aspektt klinického stavu neni znam.

Informace o opakovaném podavani intravendzniho ptipravku bez BCAA (aminokyselin
s rozvétvenym fetézcem) jsou omezené.

DalSi 1écivé pripravky a pripravek Maapliv

Informujte svého 1ékate o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢ uzival(a) nebo které
mozna budete uzivat. Roztoky aminokyselin mohou vyvolat akutni nedostatek kyseliny listové

a kyselina listovd ma byt podavana denné.

Téhotenstvi, kojeni a plodnost
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze miizete byt téhotnd, nebo planujete otéhotnét, porad’te

se se svym lékafem diive, nez Vam bude tento piipravek podan.

Nejsou k dispozici dostate¢né udaje o pouziti pfipravku Maapliv u t€¢hotnych a kojicich zen.
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Pokud jste téhotna, dostanete tento piipravek pouze v ptipad¢, ze to 1ékat povazuje za nezbytné nutné
pro Vase uzdraveni. Pripravek Maapliv ma byt podavan téhotnym Zenam pouze po peclivém zvazeni.
Pti 1écebnych davkach piripravku Maapliv se neocekavaji zadné ucinky na kojeného novorozence /
kojené dite. Pfesto ma byt ptipravek Maapliv podavan t€hotnym zenam pouze po peclivém zvazeni.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha strojii
Maapliv neovliviiuje schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

3. Jak se pripravek Maapliv pouZziva
Maapliv se podava formou infuze (,.kapacky*) do zily.

Davka ptipravku Maapliv bude upravena podle Vasi schopnosti zpracovavat aminokyseliny, véku,
télesné hmotnosti a vyzivovych potieb.

Doporuéena davka je 39 az 58 ml/kg/24 h pro novorozence a kojené déti do 2 let a pro déti, dospivajici
a dospélé 19 az 39 ml/kg/24 h.

Pti podavani chraiite lahev pred svétlem.

Jestlize jste pouzil(a) vice pripravku Maapliv, nez jste mél(a)
Je velmi nepravdépodobné, ze byste v infuzi dostal(a) vice tohoto ptipravku, nez byste méel(a), protoze
lékat nebo zdravotni sestra budou 1é¢bu monitorovat.

Utinky pfedavkovani mohou zahrnovat piiznaky pretizeni/retence tekutin, elektrolytické poruchy a
akutni edém plic; pfiznaky preddvkovani aminokyselinami zahrnuji tfesavku, zvraceni, bolest hlavy,
pocit na zvraceni, hyperamonemii (pfili§ mnoho amoniaku v krvi) a zvySené ztraty aminokyselin
ledvinami.

V ptipadé predavkovani ma byt infuze okamzit€ zastavena a miize byt obnovena se snizenou davkou
nebo pomalejsi rychlosti infuze.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto 1éku, zeptejte se svého 1ékare nebo 1ékarnika.

4, MozZné nezadouci ucinky

Podobn¢ jako vSechny Iéky mtize mit i tento piipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého. Cetnost téchto nezadoucich ucinkti ,,mén¢ ¢asté* (muze postihnout az 1 osobu
ze 100).

Zavazné nezadouci ucinky

o Alergické (anafylaktické, anafylaktoidni) reakce. Ptecitlivélost. Pfiznaky mohou zahrmovat
horecku nebo zimnici, tiesavku, nadmérné poceni, kozni vyrazky, otok obli¢eje nebo ocnich
vicek, dychaci potize, abnormalné vysokou srde¢ni frekvenci, abnormalné nizky nebo vysoky
krevni tlak.
Pokud se takové znamky alergické reakce objevi, je tfeba infuzi okamzité zastavit.

o Metabolické/vyzivové poruchy s naslednou hyperamonemii.
Pokud se objevi hyperamonemie, je tfeba infuzi okamzité zastavit a zah4jit specifickou 1écbu,
kterou zahaji oSetfujici 1€kaf.

o Poruchy ledvin a mocovych cest s naslednou azotemii (nahromadéni dusikatych latek v krvi).

o Tvorba krevnich sraZenin, které ucpavaji cévy v plicich (plicni tromboembolie) nebo Zilach
(zilni tromboembolie). To muze zplisobit bolest na hrudi, dusnost a mdloby.
Pokud se objevi tyto znamky, je tieba infuzi zastavit a zahajit lé¢ebna opatieni.
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Dalsi nezadouci u¢inky

. Abnormalni krevni test na poruchu jaterni funkce. Mize dojit ke zvySeni bilirubinu a jaternich
enzymu v krvi a k cholecystitid¢ a cholelitiaze.

o Zanét zluéniku, Zlu¢ové kameny a problémy s odtokem Zlugi.

o Muize se objevit zanét zily v misté infuze, podrazdéni Zily, bolest, teplo, otok a ztvrdnuti zilni
stény.

Pokud si v§imnete jakychkoli zmén ve zplsobu, jakym se citite béhem 1é¢by nebo po ni, okamzité
to sdélte svému zdravotnickému pracovnikovi nebo jinému ¢lenu lékaiského tymu.

HlaSeni nezadoucich uéinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému 1ékafi, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejn€ postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinkt, které nejsou uvedeny

v této pribalové informaci. Nezadouci u¢inky muzete hlésit také pfimo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinkd uvedené¢ho v Dodatku V. Nahla§enim nezadoucich G¢inkti mtzete
prispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Maapliv uchovavat

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.
Tento lécivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.
Chrarite pted chladem nebo mrazem.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabi¢ce a lahvi za EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Nepouzivejte tento 1€¢ivy pripravek, pokud lahev tece nebo pokud si vSimnete Castic v roztoku.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé ptipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s piipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Maapliv obsahuje

- Lécivymi latkami jsou alanin, arginin, kyselina asparagova, monohydrat cystein-hydrochloridu,
kyselina glutamova, glycin, histidin, mohohydrat lysinu, methionin, fenylalanin, prolin, serin,
taurin, threonin, tryptofan, tyrosin.

- Dal$imi slozkami jsou kyselina octova nebo hydroxid sodny (pro upravu pH) a voda pro injekci

Jak pripravek Maapliv vypada a co obsahuje toto baleni
Maapliv je infuzni roztok dostupny v 500ml bezbarvych sklenénych lahvich. Kazda lahev je zabalena
v krabici.

Ciry roztok bez &astic.
Drzitel rozhodnuti o registraci

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Francie
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Vyrobce

RECORDATI RARE DISEASES
Eco River Parc

30 rue des Peupliers

92000 Nanterre

Francie

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Francie

Industria Farmaceutica Galenica Senese S.r.1.

Via Cassia Nord, 351,
53014 Monteroni d’ Arbia (SI)
Italie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgique/Belgié/Belgien
Recordati bv
Tél/Tel: +32 2 46101 36

bbarapus

RECORDATI RARE DISEASES
Ten.: +33 (0)1 47 73 64 58
®paHuus

Ceska republika

RECORDATI RARE DISEASES
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francie

Danmark

Recordati AB.

TIf.: +46 8 545 80 230
Sverige

Deutschland

RECORDATI RARE DISEASES germany gmbH

Tel: +49 731 140 554 0

Eesti

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Rootsi

El\dda
Recordati Hellas
TnA: +30 210 6773822

Lietuva

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Svedija

Luxembourg/Luxemburg
Recordati bv
Tél/Tel: +32 2 46101 36

Belgique/Belgien

Magyarorszag
RECORDATI RARE DISEASES
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58

Franciaorszag

Malta

RECORDATI RARE DISEASES
Tel: +33 147 73 64 58

Franza

Nederland
Recordati bv

Tel: +32 2 46101 36
Belgié

Norge
Recordati AB.
TIf: +46 8 545 80 230

Sverige

Osterreich

RECORDATI RARE
DISEASES germany gmbH
Tel: +49 731 140 554 0
Deutschland
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Espaiia

RECORDATI RARE DISEASES Spain S.L.U.

Tel: +34 91 659 28 90

France
RECORDATI RARE DISEASES
Tél: +33 (0)1 47 73 64 58

Hrvatska

Recordati Rare Diseases
Tél: +33 (0)1 47 73 64 58
Francuska

Ireland

RECORDATI RARE DISEASES
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58

France

Island

Recordati AB.
Simi:+46 8 545 80 230
Svipjod

Italia
RECORDATI RARE DISEASES Italy Srl
Tel: +39 02 487 87 173

Kvzpog

RECORDATI RARE DISEASES
TnA: +33 147 73 64 58

TaAria

Latvija

Recordati AB.

Tel: + 46 8 545 80 230
Zviedrija

Polska

RECORDATI RARE DISEASES
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francja

Portugal
Jaba Recordati S.A.
Tel: +351 21 432 95 00

Roméinia

RECORDATI RARE DISEASES
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58

Franta

Slovenija

RECORDATI RARE DISEASES
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francija

Slovenska republika
RECORDATI RARE DISEASES
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francuzsko

Suomi/Finland

Recordati AB.

Puh/Tel: +46 8 545 80 230
Sverige

Sverige
Recordati AB.
Tel: +46 8 545 80 230

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana.

Tento 1€Civy piipravek byl registrovan za ,,vyjimeénych okolnosti®.

Znamena to, Ze vzhledem ke vzacné povaze onemocnéni, pro které je indikovan, nebylo mozné ziskat
o tomto léc¢ivém ptipravku tiplné informace.

Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky kazdorocné vyhodnoti jakékoli nové informace tykajici se
tohoto 1écivého piipravku a tato piibalova informace bude podle potfeby aktualizovana.

DalSi zdroje informaci
Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské

agentury pro 1é¢ivé piipravky https://www.ema.europa.eu. Na téchto strankach naleznete téz odkazy
na dalsi webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1éCby.

Na webovych strankach Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky je tato ptibalova informace
k dispozici ve vSech Ufednich jazycich EU/EHP.
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PRILOHA IV

ZAVERY O UDELENI ROZHODNUTI O REGISTRACI PRIPRAVKU ZA VYJIMECNYCH
OKOLNOSTI
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Zavéry piedloZzené Evropskou agenturou pro 1é¢ivé pripravky:
e Registrace pripravku za vyjimecnych okolnosti
Vybor CHMP posoudil zadost a je toho nazoru, ze pomér piinosi a rizik je pfiznivy, a proto

doporucuje, aby pripravku byla udélena registrace za vyjimeénych okolnosti, jak je podrobnéji
popsano v Evropské vefejné zpravé o hodnoceni.
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