LIITE I

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Sibnayal 8 mEq depotrakeet
Sibnayal 24 mEq depotrakeet

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Sibnayal 8 mEq depotrakeet

Yksi annospussi siséltdd 282 mg kaliumsitraattia ja 527 mg kaliumvetykarbonaattia.
Tama vastaa 7,9 milliekvivalenttia emésti (eli 2,6 milliekvivalenttia sitraattia ja 5,3 milliekvivalenttia
vetykarbonaattia) ja 7,9 milliekvivalenttia kaliumia (eli 308 mg kaliumia).

Sibnayal 24 mEq depotrakeet

Yksi annospussi siséltdd 847 mg kaliumsitraattia ja 1 582 mg kaliumvetykarbonaattia.
Tédma vastaa 23,6 milliekvivalenttia emésté (eli 7,8 milliekvivalenttia sitraattia ja
15,8 milliekvivalenttia vetykarbonaattia) ja 23,6 milliekvivalenttia kaliumia (eli 924 mg kaliumia).

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Depotrakeet

Vihreit (kaliumsitraatti) ja valkoiset (kaliumvetykarbonaatti) kaksoiskuperat rakeet, joiden halkaisija
on 2 mm.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kaiyttoaiheet

Sibnayal on tarkoitettu distaalisen renaalisen tubulaarisen asidoosin (dRTA) hoitoon aikuisille,
nuorille ja véhintdin 1-vuotiaille lapsille.

4.2  Annostus ja antotapa
Annostus

Annos maardytyy idn ja painon mukaan.

Alkalisointihoitoa aloitettaessa kédytetdén seuraavassa annettua ikiryhmaé vastaavaa péivittéista
tavoitealoitusannosta. Siti titrataan asteittain optimaaliseen annokseen, jolla saavutetaan riittava
metabolisen asidoosin hallinta plasman bikarbonaattipitoisuuksien perusteella.

- Aikuiset: aloitusannos 1 mEq/kg/vrk, jota nostetaan tai lasketaan enintdén 0,5 mEq/kg/vrk,
kunnes saavutetaan optimaalinen annos.

- Vihintdén 12-vuotiaat nuoret: aloitusannos 1 mEq/kg/vrk, jota nostetaan tai lasketaan enintéin
1,0 mEq/kg/vrk, kunnes saavutetaan optimaalinen annos.

- 4—11-vuotiaat lapset: aloitusannos 2 mEq/kg/vrk, jota nostetaan tai lasketaan enintéén
1,5 mEqg/kg/vrk, kunnes saavutetaan optimaalinen annos.

- 1-3-vuotiaat lapset: aloitusannos 4 mEq/kg/vrk, jota nostetaan tai lasketaan enintdén
1,5 mEq/kg/vrk, kunnes saavutetaan optimaalinen annos.
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Kun jokin toinen alkalisointihoito vaihdetaan Sibnayal-valmisteeseen, hoito on aloitettava aiempaa
hoitoa vastaavalla tavoiteannoksella (mEq/kg/vrk). Annosta titrataan tarvittaessa edelld kuvatulla
tavalla.

Ikdan katsomatta enimmaisannos on joko 10 mEq/kg/vrk tai yhteensd 336 mEq vuorokaudessa sen
mukaan, kumpi on pienempi.

Péivittdinen kokonaisannos annetaan kahtena annoksena. Kullekin potilaalle valmistellaan 1ahin
tavoiteannosta vastaava annos sekoittamalla kokonaiset annospussit kahdesta saatavilla olevasta

vahvuudesta.

Jos potilas oksentaa kahden tunnin kuluessa annoksen ottamisesta, hinen on otettava uusi annos.
Ladkkeen kéytto edellyttda 1adkarin valvontaa.

Erityispotilasryhmat

Iakkdcdt
Annostusta ei tarvitse muuttaa.

Munuaisten vajaatoiminta

Sibnayalia saa antaa ainoastaan potilaille, joiden glomerulusten suodatusnopeus on > 44 ml/min/1,73
m?. Jos glomerulusten suodatusnopeus on 45-59 ml/min/1,73 m?, Sibnayalia saa kéyttdd vain, jos
mahdollisia hy6tyja pidetdan suurempina kuin mahdollisia riskeja (ks. taulukko 1).

Taulukko 1: Annostussuositukset munuaisten vajaatoimintaa sairastaville henkil6ille

Glomerulusten
suodatusnopeus Distaalisen renaalisen tubulaarisen asidoosin hoito
ml/min/1,73 m?

e Plasman kaliumpitoisuudet normaalialueella:

Munuaisten toimintaa kuvaavien parametrien ja veren kaliumpitoisuuden
sddnnollinen seuranta on tarpeen aloitusannoksen yhteydessi ja aina, kun
annosta suurennetaan tai glomerulusten suodatusnopeus laskee.

45-59 Seurantavili méédrdytyy ladkarin kriteerien perusteella, mutta seuranta on
tehtdva vahintddn kahdesti vuodessa (ks. kohta 4.4).
e  Suurentunut plasman kaliumpitoisuus:
vasta-aiheinen

<44 Vasta-aiheinen

Maksan vajaatoiminta
Paivittdistd tavoitealoitusannosta ei ole tarpeen séétii potilaille, joilla on maksan vajaatoiminta.

Pediatriset potilaat

Sibnayalin turvallisuutta ja tehoa alle 1-vuotiaiden lasten hoidossa ei ole vield varmistettu. Tietoja ei
ole saatavilla.

Antotapa
Suun kautta.
Péivittdinen kokonaisannos jaetaan kahteen annokseen, joiden vilissd on yleensé 12 tuntia.

Sibnayal otetaan suun kautta ja nielaistaan suuren vesilasillisen kera.
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Koko kerralla otettava racannos voidaan tarvittaessa jakaa pienempiin osiin, mutta jokaisen pussin
siséltd on nautittava kokonaan.

Annokset on suositeltavaa ottaa aterioiden yhteydessa.

Jos potilas ei pysty nielaisemaan rakeita edelld kuvatulla tavalla, rakeet voidaan sekoittaa
(murskaamatta) pieneen médrdin pehmeda ravintoa (esim. hedelmaisosetta tai jugurttia). Sibnayalin ja
pehmeén ravinnon sekoitus on kiytettava heti eiké sitd saa sdilyttdd. Sekoitus on nieltdva
pureskelematta. On varmistettava huolellisesti, ettei Sibnayalia jd4 suuhun.

Rakeita ei saa koskaan sekoittaa kuuman ruoan, kuuman nesteen tai alkoholin kanssa eika niitd saa
pureskella tai murskata, silld se voi heikentda hitaaseen vapautumiseen liittyvid ominaisuuksia. Talldin
kerralla voi vapautua suuri méérd emaksisyyttd lisddvaa ainetta, mika voi vaikuttaa valmisteen tehoon
ja turvallisuuteen (ks. kohta 5.2).

Sibnayal-rakeita ei voi antaa ravintoletkulla, silld letku voi helposti tukkeutua.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttaville aineille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Munuaisten vajaatoiminta, jossa glomerulusten suodatusnopeus on < 44 ml/min/1,73 m?.
Hyperkalemia.

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Hyperkalemia ja sydidntoksisuus

Sibnayalin kéytdssd on noudatettava varovaisuutta, jos potilaalla on hyperkalemialle altistava sairaus,
kuten munuaisten vajaatoiminta tai murskavammaoireyhtyma, koska plasman kaliumpitoisuuden
suureneminen voi aiheuttaa sydimenpysahdyksen. Riskipotilaiden plasman kaliumpitoisuutta on
seurattava tiiviisti aloitusannoksen yhteydessa ja aina, kun annosta suurennetaan tai aiempi sairaus
pahenee. Seurantavili médraytyy ladkéarin kriteerien perusteella, mutta seuranta on tehtévé vahintdén
kahdesti vuodessa.

Sibnayalin kéytdssd on noudatettava varovaisuutta, jos sen kanssa kéytetddn muita valmisteita, jotka
nostavat plasman kaliumpitoisuutta tai altistavat rytmihéiriéille (ks. kohta 4.5).

Ruoansulatuselimisto

Sibnayalin kéytdssd on noudatettava varovaisuutta, jos potilaalla on jokin maha-suolikanavan hiirio,
kuten imeytymishdirio, viivastynyt mahan tyhjeneminen, ripuli, pahoinvointi ja oksentelu, silld ne
voivat vaikuttaa tehoon tai turvallisuuteen.

Tallaisissa tapauksissa veren bikarbonaattipitoisuuksia on seurattava sddnnollisesti ja annosta on
saddettiva siten, ettd pitoisuudet pysyvit normaalialueella.

Rakeiden matriisia voi 18ytyé ulosteesta, mutta se ei vaikuta Sibnayalin tehoon tai turvallisuuteen.

Munuaisten vajaatoiminta

Sibnayalia saa antaa ainoastaan potilaille, joiden glomerulusten suodatusnopeus on > 44 ml/min/1,73
m?2. Jos glomerulusten suodatusnopeus on 45-59 ml/min/1,73 m?, Sibnayalia saa kéyttdd vain, jos
mahdollisia hy6tyjd pidetdadn suurempina kuin mahdollisia riskejéd. Néilld potilailla annoksia sdddetién
plasman bikarbonaatti- ja kaliumpitoisuuksien sddnndllisen seurannan perusteella (ks. kohta 4.2).
Erityistd varovaisuutta on noudatettava vanhuksilla, joiden munuaisten toiminta voi olla heikentynyt.



Kaliumpitoisuus

Yksi Sibnayal 8 mEq -annospussi siséltdd 308 mg kaliumia. Tém& on huomioitava, jos potilaan
munuaisten toiminta on heikentynyt tai jos potilas noudattaa vahédkaliumista ruokavaliota.

Yksi Sibnayal 24 mEq -annospussi sisdltdd 924 mg kaliumia. Tdmad on huomioitava, jos potilaan
munuaisten toiminta on heikentynyt tai jos potilas noudattaa vdhdkaliumista ruokavaliota.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liddikevalmisteiden kanssa sekii muut yhteisvaikutukset
Yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty.

Ladkevalmisteet, jotka voivat suurentaa plasman kaliumpitoisuutta tai aiheuttaa hyperkalemiaa

Sibnayalin samanaikainen kaytto sellaisten ladkevalmisteiden kanssa, jotka saattavat suurentaa
plasman kaliumpitoisuutta tai aiheuttaa hyperkalemiaa (esim. ACE:n estdjat, kaliumia sééstavét
diureetit, kaliumlisat, kaliumia siséltavit suolankorvikkeet, siklosporiini tai muut ladkevalmisteet,
kuten hepariininatrium tai ei-steroidaaliset tulehduskipuldékkeet), edellyttdd plasman
kaliumpitoisuuksien seurantaa (ks. kohta 4.4).

Laikevalmisteet, joithin plasman kaliumtasapainon héiriot vaikuttavat

Rytmihiiri6ité aiheuttavan vaikutuksen vuoksi suositellaan ajoittaista plasman kaliumpitoisuuden
seurantaa ja EKG-tutkimuksia, jos Sibnayalin kanssa annetaan lddkevalmisteita, joihin plasman
kaliumtasapainon héiriot vaikuttavat (esim. digitalisglykosidit, kortikosteroidit, rytmihdiridlaékkeet,
kuten kinidiini, amiodaroni, klooripromatsiini, sisapridi tai sparfloksasiini).

Ladkevalmisteet, joihin virtsan pH:n nousu vaikuttaa

Distaalista renaalista tubulaarista asidoosia sairastavien potilaiden virtsa on eméksisté protonien
puutteellisen erityksen vuoksi. Tdma voi vaikuttaa ld&kevalmisteen eritykseen virtsaan (esim.
salisylaattien, tetrasykliinien ja barbituraattien poistumisen lisddntyminen ja kinidiinin poistumisen
vdheneminen) tai vihentdd metenamiinin tehoa. Koska Sibnayal saattaa edelleen nostaa virtsan pH:ta
hieman, emiksisen virtsan yhteisvaikutus nédiden ld4kevalmisteiden kanssa voi lisdéntya.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys
Raskaus

Tietoja Sibnayalin kéytosté raskaana oleville naisille ei ole. Eldinkokeissa ei ole havaittu suoria tai
epasuoria haittavaikutuksia, jotka kohdistuvat raskauteen, alkion tai sikion kehitykseen, synnytykseen
tai syntyméanjalkeiseen kehitykseen (ks. kohta 5.3).

Sibnayalia saa kéyttdd raskauden aikana vain, jos odotettu hy6ty on suurempi kuin mahdolliset riskit.
Vaikka mahdollisesti vaikea asidoosi ja hypokalemia aiheuttavat raskauden ja etenkin synnytyksen
aikana distaalista renaalista tubulaarista asidoosia sairastavilla potilailla suuremman riskin kuin
emashoito, hyperkalemian kehittymisen riski voi olla suurentunut ongelmallisen raskauden aikana,
kun kaliumin saanti on runsasta.

Imetys

Kalium erittyy ihmisen rintamaitoon, mutta Sibnayalin normaaleita hoitoannoksia kdytettdessé ei ole
odotettavissa vaikutuksia vastasyntyneisiin/imevéisiin.
Sibnayalia voi kdyttda imetyksen aikana.



Hedelmallisyys

Kaliumsitraatin ja kaliumvetykarbonaatin ei tiedetd vaikuttavan hedelméllisyyteen.
4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Sibnayalilla ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkédyttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yhteenveto

Yleisimmin ilmoitetut haittavaikutukset ovat vatsakipu (14 %, hyvin yleinen), ylavatsakipu (8 %,
yleinen) ja kipu maha-suolikanavassa (2 %, yleinen).
Pahoinvointia (2 %, yleinen) voi esiintyd hoidon alussa.

Haittavaikutustaulukko

Haittavaikutusten luettelo perustuu kliinisten ladketutkimusten kokemuksiin.

Haittavaikutusten yleisyys médéritellddn seuraavasti: hyvin yleinen (> 1/10); yleinen (= 1/100, < 1/10);
melko harvinainen (> 1/1 000, < 1/100); harvinainen (= 1/10 000, < 1/1 000) ja hyvin harvinainen

(< 1/10 000).

Ruoansulatuselimisto:
- vatsakipu on hyvin yleisté

- ylavatsakipu, ripuli, yldvatsavaivat, maha-suolikanavan héiri6t, kipu maha-suolikanavassa,
pahoinvointi ja oksentelu ovat yleisid.

Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

Ruoansulatuselimisto

Kipu maha-suolikanavassa, vatsakipu ja yldvatsakipu oli yleensd lievad tai kohtalaista ja loppui 24
tunnin kuluessa ilman, ettd hoitoa oli tarpeen muuttaa tai lopettaa. Muut ruoansulatuselimistoon liittyvét
haittavaikutukset (yldvatsavaivat, oksentelu ja ripuli) olivat myos lievié tai kohtalaisia ja loppuivat 1-3
vuorokaudessa ilman hoidon muuttamista tai keskeyttamista.

Pediatriset potilaat

Kliinisiin ld&ketutkimuksiin osallistujia oli vdhan, mutta tuvallisuusprofiili oli verrannollinen
hoidetuilla aikuispotilailla (n = 16 tervetté osallistujaa ja 7 distaalista renaalista tubulaarista asidoosia
sairastavaa potilasta) ja lapsilla (n = 27, mukaan lukien kymmenen 12—17-vuotiasta nuorta, neljatoista
4—11-vuotiasta lasta ja kolme pikkulasta, joiden iké vaihteli kuudesta kuukaudesta kolmeen vuoteen).

Epdillyisté haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedd ilmoittaa myyntiluvan myontamisen jalkeisistd ladkevalmisteen epaillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdén ilmoittamaan kaikista epéillyista haittavaikutuksista
liitteessd V esitetyn kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus

Laksatiivista vaikutusta on ilmoitettu yksittdisten eméksisyytté lisddvien suolojen liian suurten suun
kautta otettujen annosten jilkeen.

Akuutti massiivinen kaliumin saanti voi aiheuttaa hyperkalemiaa, josta seuraa pahoinvointia,
oksentelua ja ripulia, ja vaikeissa tapauksissa poikkeavia tuntoaistimuksia, lihasheikkoutta, sekavuutta,
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poikkeavuuksia EKG:ssé (suuria ja symmetrisid T-aaltoja), rytmih&iriditd, eteis-kammiokatkos ja
syddmen vajaatoiminta. Hyperkalemia on erityinen huolenaihe, jos potilaalla on taustalla munuaisten
vajaatoimintaa.

Vaikeissa hyperkalemiatapauksissa potilaita on seurattava (lahinnd plasman kaliumpitoisuus ja EKG)
ja asianmukainen oireenmukainen tukihoito on aloitettava erikoissairaanhoidon yksikossé, jossa
annetaan kaliumin poistumista nopeuttavaa kiireellistd hoitoa, kuten ioninvaihtohartsia, insuliinin ja
dekstroosin yhdistelmaa tai B2-mimeettid (salbutamoli) tai hemodialyysihoitoa.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmé: mineraalilisdt, kalium, ATC-koodi: A12BA30.

Vaikutusmekanismi

Sibnayal on kaliumsitraattia ja kaliumvetykarbonaattia (tunnetaan myos nimelld kaliumbikarbonaatti)
siséltdvd yhdistelmélddke, jota on saatavilla depotrakeina.

Farmakologiset ominaisuudet liittyvit suoraan kaliumsitraatin ja kaliumvetykarbonaatin kykyyn
yllapitad elektrolyyttitasapainoa. Kumpikin toimii eméksisyytté lisddvénd aineena ja metabolisen
asidoosin puskurina. Sibnayal on kaliumin léhde, jolla korjataan hypokalemiaa. Lisdési sitraatti toimii
kalsiumia kelatoivana aineena.

Farmakodynaamiset vaikutukset

Satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa, lumekontrolloidussa, kahden hoitojakson epétidydellisessi
vaihtovuoroisessa tutkimuksessa terveille aikuisille annettiin Sibnayalia 1,0-2,9 mEq/kg/vrk viiden
pdivin ajan. Se nosti virtsan pH:ta (alkalisointivaikutuksen markkeri terveilld tutkittavilla)
lumelddkkeeseen verrattuna, ja vaikutus oli annossidonnainen. Vaikutus sdilyi 12 tunnin ajan kaikilla
arvioiduilla annoksilla.

Kliininen teho ja turvallisuus

Sibnayalin tehoa ja turvallisuutta distaalisen renaalisen tubulaarisen asidoosin hoidossa arvioitiin
avoimessa, kaksivaiheisessa monikeskustutkimuksessa. Tutkimukseen osallistui 37 potilasta, joilla oli
diagnosoitu distaalinen renaalinen tubulaarinen asidoosi (seitsemén aikuista, kymmenen 12—17-
vuotiasta nuorta, viisitoista 4—11-vuotiasta lasta ja viisi 1-4-vuotiasta pikkulasta) ja jotka saivat
vakiohoitona lyhytvaikutteisia eméksisyytté lisddvid aineita ilmoitetun pdividsaannin mukaisesti.
Potilaat jatkoivat vakiohoitoa viiden pdivén ajan (n = 35) ja saivat sen jilkeen Sibnayalia kahdesti
paivissi, ensin optimaalisen annoksen maarittimiseen tarkoitetun titrausjakson aikana (kesto enintdin
30 péividd) ja sen jilkeen optimaalista annosta viiden péivin ajan (n = 32).

Sibnayalin ensisijainen paitetapahtuma osoitti, ettd plasman keskimaardinen (SD)
bikarbonaattipitoisuus ennen annostelua oli kolmipéiviisen hoidon aikana vakaassa tilassa 23,1 (1,62)
mmol/l 90 prosentilla potilaista (26/29), jotka saavuttivat kolmen péivan keskimaérdisen normaalin
karbonaattipitoisuuden. Vaikutus sdilyi yleensd 24 kuukautta kestdvéin hoidon ajan, joskin vihén
vaihtelua havaittiin, kun hoitoon vastanneiden mééra oli 56-92 prosenttia. Keskimaardinen saavutettu
plasman kaliumpitoisuus oli 4,0 (0,44) mmol/l 83 prosentilla potilaista (24/29), joilla taso oli normaali.

Vakiohoidon yhteydessi plasman keskimiardinen (SD) bikarbonaattipitoisuus ennen annostelua oli
kolmipéivdisen hoidon aikana vakaassa tilassa 21,7 (3,06) mmol/l 45 prosentilla potilaista (13/29),
joilla taso oli normaali. Keskiméérdinen saavutettu plasman kaliumpitoisuus oli 3,8 (0,44) mmol/l 82
prosentilla potilaista, joilla taso oli normaali.



5.2 Farmakokinetiikka

Sibnayalia on saatavana depotrakeina, jotka vaikuttavat 12 tuntia annon jalkeen.
Sitraatin, bikarbonaatin ja kaliumin farmakokineettiset ominaisuudet perustuvat kirjallisuuteen.

Imeytyminen

Suun kautta otettu sitraatti imeytyy ohutsuolen ylédosassa (duodenumissa, jejunumin alkuosassa), kun
pH on 4,8-6.,4. Néissé olosuhteissa sitraatin imeytyminen suolistosta on nopeaa ja ldhes taydellista.

Suun kautta otettu bikarbonaatti imeytyy maha-suolikanavassa. Bikarbonaatti neutraloi mahahappoa
hengitysteitse poistuvan hiilidioksidin (CO») tuotannon avulla. Reaktioon osallistumaton bikarbonaatti

imeytyy nopeasti suolen limakalvolta.

Kaliumionit imeytyvét taydellisesti huolimatta kulutetusta méarésti. Suurin osa kaliumin
imeytymisestd tapahtuu ohutsuolessa, [&hinné passiivisen diffuusion avulla.

Jakautuminen ja biotransformaatio

Suurin osa veressé olevasta sitraatista kiertdd vapaana verenkierrossa, ja loppu kompleksoituu
kalsiumin, kaliumin tai natriumin kanssa. Suun kautta otetun emiksisen sitraatin sitraatti-ioni hajoaa
oksidatiivisen metabolian kautta hiilidioksidiksi (CO,) tai bikarbonaatiksi. Niinpd eméaksisyyttd lisdava
vaikutus liittyy metaboliaan. Kun sitraattia otetaan 36 mmol (eli 108 mEq), se vastaa alle kahta
prosenttia elimiston energia-aineenvaihduntaan osallistuvan sitraatin paivittiisestd vaihdunnasta.

Imeytynyt bikarbonaatti jakautuu endogeenisen bikarbonaatin tavoin elimiston intrasellulaari- ja
ekstrasellulaaritiloihin. Bikarbonaatti ei varsinaisesti metaboloidu. Bikarbonaatti on kuitenkin
tasapainossa vetyionien ja hiilidioksidin kanssa ja sadtelee happo-emaéstasapainoa pitoisuutensa avulla.

Kaliumia kuljetetaan solunulkoisista nesteistd solunsisdisiin nesteisiin, ja sen jakautumista solujen
valilld sdddetddn tarkasti. Vain noin 1,5-2,5 prosenttia elimiston kokonaiskaliumista on
solunulkoisessa nesteessd. Suuri osa kaliumin kokonaismééaréstd kehossa (98 %) on lihaksissa ja
luustossa. Sitd esiintyy my0s suurina pitoisuuksina veressd, keskushermostossa, suolistossa, maksassa,
keuhkoissa ja ihossa. Aktiivinen ionien kuljetusjarjestelma yllépitdd gradienttia plasmakalvossa.

Eliminaatio

Sitraatti poistuu ldhinnd munuaisten kautta. Se suodattuu trivalentissa muodossa vapaasti munuaisten
glomerulusten lépi. Dietaarisen emdksen imeytyminen lisdi sitraatin eritysté estamaélla sen takaisin
imeytymistid mitokondrioiden tasolla ja lisidmaélla sen erittymistd nefroneista.

Bikarbonaatti aiheuttaa eméskuorman, mika stimuloi sitraatin lisdéntynyttd erittymisté virtsaan. Myos
bikarbonaatin lisdéntynytté erittymistd virtsaan tapahtuu. Bikarbonaatti saattaa poistua myds osittain
hengitysteiden kautta (hiilidioksidin muodossa). Kaliumin padasiallinen eritysreitti on munuaisten
kautta (90 %). Loput poistuvat ulosteiden mukana, ja pieni médri saattaa myos poistua hien mukana.

Erityispotilasryhmét

Kaliumin farmakokinetiikka saattaa muuttua potilailla, joilla on munuaisten vajaatoiminta ja kaliumin
glomerulussuodatus on heikentynyt, syddnpotilailla, joilla on alttius hyperkalemialle, ja potilailla,
joilla on lisimunuaiskuoren héirid ja korostunut hyperkalemian riski.

Sitraatin, bikarbonaatin ja/tai kaliumin farmakokinetiikka saattaa muuttua potilailla, joilla on maha-
suolikanavan ongelmia (esim. imeytymishdirio, viivdstynyt mahan tyhjeneminen, ruokatorven
ahtauma, suolitukos tai muu krooninen maha-suolikanavan hiirid), jotka saattavat muuttaa
imeytymista.

Farmakokinetiikan ei pitéisi muuttua potilailla, joilla on maksan vajaatoiminta, tai ylipainoisilla tai
lihavilla potilailla.



Yhteisvaikutus alkoholin kanssa

Kun Sibnayal sekoitetaan alkoholin kanssa in vitro, liukeneminen rakeista lisdéntyy ja voi nopeutua,
jolloin pitkdaikainen vaikutus menetetdén (ks. kohta 4.2).

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, genotoksisuutta,
karsinogeenisuutta seké lisdéintymis- ja kehitystoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten
tulokset eivét viittaa erityiseen vaaraan ihmisille.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Ydinrakeet

Hydroksipropyylimetyyliselluloosa (E464)

Mikrokiteinen selluloosa (E460(i))

Glyserolidibehenaatti

Magnesiumstearaatti (E470b)

Vedeton kolloidinen piidioksidi
Raskas magnesiumoksidi (E530)

Péillyste

Etyyliselluloosa (E462)
Klorofylliini (E140 (ii))

Tekninen aine (paéllystetyissa rakeissa)

Talkki

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

5 vuotta.

6.4 Siilytys

Ei saa siilyttda yli 25°C:ssa.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

Kolmikerroksinen kalvo (polyeteenitereftalaattipolyesteri/alumiini/pientiheyspolyeteeni), suljettu
kertakéyttdinen annospussi.

Sibnayal 8 mEq depotrakeet

Pakkaus siséltdd 60 annospussia.
Monipakkaus, joka siséltdd 120 annospussia (kaksi 60 annospussin pakkausta).



Monipakkaus, joka sisdltdd 180 annospussia (kolme 60 annospussin pakkausta).
Monipakkaus, joka sisaltdd 240 annospussia (neljd 60 annospussin pakkausta).
Monipakkaus, joka sisdltdd 300 annospussia (viisi 60 annospussin pakkausta).
Monipakkaus, joka siséltdd 360 annospussia (kuusi 60 annospussin pakkausta).

Sibnayal 24 mEq depotrakeet

Pakkaus siséltdd 60 annospussia.

Monipakkaus, joka siséltdd 120 annospussia (kaksi 60 annospussin pakkausta).
Monipakkaus, joka siséltdd 180 annospussia (kolme 60 annospussin pakkausta).
Monipakkaus, joka sisaltdd 240 annospussia (neljd 60 annospussin pakkausta).
Monipakkaus, joka sisaltdd 300 annospussia (viisi 60 annospussin pakkausta).
Monipakkaus, joka sisadltdd 360 annospussia (kuusi 60 annospussin pakkausta).
Kaikkia pakkauskokoja ei valttaimattd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hévittimiselle

Havita kayttamattd jadnyt sisdltd, jos annospussi on avattu.

Kayttdméton lddkevalmiste tai jéte on hévitettévé paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
ADVICENNE

262 rue du Faubourg Saint Honoré
75008 Paris

Ranska

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

Sibnayal 8 mEq depotrakeet

EU/1/20/1517/001
EU/1/20/1517/002
EU/1/20/1517/003
EU/1/20/1517/004
EU/1/20/1517/005
EU/1/20/1517/006

Sibnayal 24 mEq depotrakeet

EU/1/20/1517/007
EU/1/20/1517/008
EU/1/20/1517/009
EU/1/20/1517/010
EU/1/20/1517/011
EU/1/20/1517/012

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA /UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivamadra: 30. huhtikuuta 2021
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10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa tésté ladkevalmisteesta on Euroopan lddkeviraston verkkosivulla http://www.ema.europa.cu.
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LIITE 11
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LAAKEVALMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA(T) VALMISTAJA(T)

Erdn vapauttamisesta vastaavan (vastaavien) valmistajan (valmistajien) nimi (nimet) ja osoite

(osoitteet)

ELAIAPHARM

2881 route des Crétes

Z1 les Bouillides Sophia Antipolis
06560 Valbonne

Ranska

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptildéke.

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET

e Miariaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tamén lddkevalmisteen osalta velvoitteet madardaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta
on madritelty Euroopan unionin viitepdivamaarit (EURD) ja toimittamisvaatimukset
siséltdviassa luettelossa, josta on sdddetty direktiivin 2001/83/EY 107 ¢ artiklan 7 kohdassa, ja
kaikissa luettelon mySohemmissé paivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan ladkeviraston
verkkosivuilla.

Myyntiluvan haltijan tulee toimittaa télle valmisteelle ensimmiinen méirdaikainen turvallisuuskatsaus
kuuden kuukauden kuluessa myyntiluvan mydntédmisesta.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

¢ Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut ladketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman my&hempien péivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa
e Euroopan lddkeviraston pyynnosté
e kun riskienhallintajérjestelmdd muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
muuttaa hy6ty-riskiprofiilia merkittévasti, tai kun on saavutettu térked tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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LIITE III

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ULKOPAKKAUS
PAKKAUS SISALTAA 60 ANNOSPUSSIA

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Sibnayal 8 mEq depotrakeet
kaliumsitraatti/kaliumvetykarbonaatti

2.  VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi annospussi sisdltdd 282 mg kaliumsitraattia ja 527 mg kaliumvetykarbonaattia

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Depotrakeet.
60 annospussia.

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kdyttoa.
Suun kautta Fi saa pureskella.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ndkyville eiké ulottuville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei saa sdilyttdd yli 25°C:n lampdtilassa.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN
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11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

ADVICENNE, 262 rue du Faubourg Saint Honoré, 75008 Paris, Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/20/1517/001 60 annospussia

13. ERANUMERO

Era

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Sibnayal 8 mEq

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksil6llisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN

17



ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

MONIPAKKAUKSEN ULKOPAKKAUS (JOSSA MYOS BLUE BOX -TIEDOT)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Sibnayal 8 mEq depotrakeet
kaliumsitraatti/kaliumvetykarbonaatti

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi annospussi sisdltdd 282 mg kaliumsitraattia ja 527 mg kaliumvetykarbonaattia

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Depotrakeet.

Monipakkaus: 120 annospussia (kaksi 60 annospussin pakkausta)
Monipakkaus: 180 annospussia (kolme 60 annospussin pakkausta)
Monipakkaus: 240 annospussia (nelja 60 annospussin pakkausta)
Monipakkaus: 300 annospussia (viisi 60 annospussin pakkausta)
Monipakkaus: 360 annospussia (kuusi 60 annospussin pakkausta)

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttod.
Suun kautta
Ei saa pureskella.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten nikyville eiké ulottuville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei saa siilyttdd yli 25°C:n lampdétilassa.
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NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI,
TARPEEN

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI

JOS

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

ADVICENNE, 262 rue du Faubourg Saint Honoré, 75008 Paris, Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/20/1517/002 120 annospussia (kaksi 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/003 180 annospussia (kolme 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/004 240 annospussia (nelja 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/005 300 annospussia (viisi 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/006 360 annospussia (kuusi 60 annospussin pakkausta)

13. ERANUMERO

Era

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Sibnayal 8 mEq

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksil6llisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

MONIPAKKAUKSEN VALIPAKKAUS (ILMAN BLUE BOX -TIETOJA)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Sibnayal 8 mEq depotrakeet
kaliumsitraatti/kaliumvetykarbonaatti

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi annospussi sisdltdd 282 mg kaliumsitraattia ja 527 mg kaliumvetykarbonaattia

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Depotrakeet.
60 annospussia. Monipakkauksen osa, ei voida myydé erikseen.

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Suun kautta
Ei saa pureskella.

ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN

Ei lasten ndkyville eiké ulottuville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei saa sdilyttdd yli 25°C:n lampdtilassa.
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TARPEEN

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI,

JOS

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

ADVICENNE, 262 rue du Faubourg Saint Honoré, 75008 Paris, Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/20/1517/002 120 annospussia (kaksi 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/003 180 annospussia (kolme 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/004 240 annospussia (nelja 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/005 300 annospussia (viisi 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/006 360 annospussia (kuusi 60 annospussin pakkausta)

13. ERANUMERO

Era

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Sibnayal 8 mEq

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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PIENISSA S_ISAPAKKAUSYKSIK(”)ISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

ANNOSPUSSI

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Sibnayal 8 mEq depotrakeet
kaliumsitraatti/kaliumvetykarbonaatti
kalii citras / kalii hydrogenocarbonas
Suun kautta

2. ANTOTAPA

Ei saa pureskella.

3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Era

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

6. MUUTA
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ULKOPAKKAUS
PAKKAUS SISALTAA 60 ANNOSPUSSIA

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Sibnayal 24 mEq depotrakeet
kaliumsitraatti/kaliumvetykarbonaatti

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi annospussi sisdltdd 847 mg kaliumsitraattia ja 1 582 mg kaliumvetykarbonaattia

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Depotrakeet.
60 annospussia.

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kaytto.
Suun kautta Fi saa pureskella.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten nikyville eiké ulottuville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei saa sdilyttdd yli 25°C:n lampdtilassa.
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TARPEEN

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI,

JOS

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

ADVICENNE, 262 rue du Faubourg Saint Honoré, 75008 Paris, Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/20/1517/007 60 annospussia

13. ERANUMERO

Era

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Sibnayal 24 mEq

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksil6llisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

MONIPAKKAUKSEN ULKOPAKKAUS (JOSSA MYOS BLUE BOX -TIEDOT)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Sibnayal 24 mEq depotrakeet
kaliumsitraatti/kaliumvetykarbonaatti

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi annospussi sisdltdd 847 mg kaliumsitraattia ja 1 582 mg kaliumvetykarbonaattia

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Depotrakeet.

Monipakkaus: 120 annospussia (kaksi 60 annospussin pakkausta)
Monipakkaus: 180 annospussia (kolme 60 annospussin pakkausta)
Monipakkaus: 240 annospussia (nelja 60 annospussin pakkausta)
Monipakkaus: 300 annospussia (viisi 60 annospussin pakkausta)
Monipakkaus: 360 annospussia (kuusi 60 annospussin pakkausta)

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Suun kautta
Ei saa pureskella.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten nikyville eiké ulottuville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei saa siilyttdd yli 25°C:n lampdétilassa.
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NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI,
TARPEEN

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI

JOS

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

ADVICENNE, 262 rue du Faubourg Saint Honoré, 75008 Paris, Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/20/1517/008 120 annospussia (kaksi 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/009 180 annospussia (kolme 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/010 240 annospussia (nelja 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/011 300 annospussia (viisi 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/012 360 annospussia (kuusi 60 annospussin pakkausta)

13. ERANUMERO

Era

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Sibnayal 24 mEq

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksil6llisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

MONIPAKKAUKSEN VALIPAKKAUS (ILMAN BLUE BOX -TIETOJA)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Sibnayal 24 mEq depotrakeet
kaliumsitraatti/kaliumvetykarbonaatti

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi annospussi sisdltdd 847 mg kaliumsitraattia ja 1 582 mg kaliumvetykarbonaattia

‘ 3. LUETTELO APUAINEISTA

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Depotrakeet.
60 annospussia. Monipakkauksen osa, ei voida myydé erikseen.

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
Suun kautta
Ei saa pureskella.

ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN

Ei lasten ndkyville eiké ulottuville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei saa siilyttdd yli 25°C:n lampdétilassa.

TARPEEN

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI,

JOS
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11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

ADVICENNE, 262 rue du Faubourg Saint Honoré, 75008 Paris, Ranska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/20/1517/008 120 annospussia (kaksi 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/009 180 annospussia (kolme 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/010 240 annospussia (neljd 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/011 300 annospussia (viisi 60 annospussin pakkausta)
EU/1/20/1517/012 360 annospussia (kuusi 60 annospussin pakkausta)

13. ERANUMERO

Era

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Sibnayal 24 mEq

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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PIENISSA S_ISAPAKKAUSYKSIK(”)ISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

ANNOSPUSSI

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Sibnayal 24 mEq depotrakeet
kaliumsitraatti/kaliumvetykarbonaatti
kalii citras / kalii hydrogenocarbonas
Suun kautta

2. ANTOTAPA

Ei saa pureskella.

3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Era

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

6. MUUTA
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

Sibnayal 8 mEq depotrakeet
Sibnayal 24 mEq depotrakeet
kaliumsitraatti/kaliumvetykarbonaatti

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timin lidfikkeen ottamisen, silli se
siséltia sinulle tirkeita tietoja.

- Sdilyta tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kdanny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tama ladke on maaritty vain sinulle eiké sitd pidd antaa muiden kdyttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heill olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd l4dkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdma koskee
myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssd pakkausselosteessa. Ks.
kohta 4.

Tiassi pakkausselosteessa kerrotaan:

Miti Sibnayal on ja mihin siti kdytetdan?

Miti sinun on tiedettdvé, ennen kuin otat Sibnayal-valmistetta
Miten Sibnayal-valmistetta otetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Sibnayal-valmisteen séilyttiminen

Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

AN e

1. Mita Sibnayal on ja mihin siti kiytetdin?

Sibnayal sisiltdd kahta vaikuttavaa ainetta, kaliumsitraattia ja kaliumvetykarbonaattia (eli
kaliumbikarbonaattia).

Sibnayal on eméksisyytté lisddva lddke, jolla sdddelladn erdén munuaissairauden eli distaalisen
renaalisen tubulaarisen asidoosin aiheuttamaa veren happamuutta.

Sibnayal auttaa vihentdmaén distaalisen renaalisen tubulaarisen asidoosin vaikutusta péivittiiseen
elamaéin.

Sibnayalia kéytetédédn aikuisille, nuorille ja yli 1-vuotiaille lapsille.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin otat Sibnayal-valmistetta
Ali ota Sibnayal-valmistetta

- jos olet allerginen kaliumsitraatille tai kaliumbikarbonaatille tai timén ladkkeen jollekin muulle
aineelle (lueteltu kohdassa 6)

- jos sinulla on vakava munuaissairaus tai munuaisten vajaatoiminta

- jos kaliumin pitoisuus veressé on suuri (hyperkalemia).

Varoitukset ja varotoimet

Keskustele ladkérin kanssa ennen kuin otat Sibnayal-valmistetta seuraavissa tapauksissa:

- sinulla on sellainen sairaus tai kaytdt sellaista ladkettd, joka voi suurentaa veren kaliumpitoisuutta
(katso jaljempénd kohta "Muut ldékevalmisteet ja Sibnayal”)

- sinulla on usein maha-suolikanavan oireita, kuten turvotusta, ripulia, pahoinvointia ja oksentelua

- sinulla on krooninen munuaissairaus.
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Sibnayal-depotrakeet vapauttavat vaikuttavaa ainetta hitaasti rakeiden nauttimisen jélkeen. Rakeiden
jéanteitd saattaa ndkyd ulosteessa. Se on normaalia eikd vihennd ladkkeen tehoa.

Jos oksennat kahden tunnin kuluessa annoksen ottamisesta, sinun on otettava uusi annos.

Sinun on kéytiva sddnnollisesti lddkarissd. Ladkari saattaa tehdé ajoittain veri-, virtsa- tai
sydantutkimuksen, jotta Sibnayalin annosta voidaan sditiad. Ladkari tarkastaa sadnnollisesti
munuaisten toiminnan vanhuksilla ja/tai potilailla, joiden munuaisten toiminta on heikentynyt.

Lapset
Tété ladkettd ei saa antaa alle 1-vuotialle lapsille tukehtumisvaaran vuoksi.
Muut Lidkevalmisteet ja Sibnayal

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kédytit, olet dskettdin kdyttényt tai saatat
kayttdd muita ladkkeita.

Jotkin ladkkeet saattava vaikuttaa Sibnayalin toimintaan tai lisatd haittavaikutusten riskid. Néihin
kuuluvat:
- esimerkiksi seuraavat ladkkeet, jotka suurentavat kaliumin pitoisuutta veressé:
- angiotensiinikonvertaasin (ACE) estdjdt (joilla hoidetaan korkeaa verenpainetta,
sydédntautia ja munuaistautia potilailla, joilla on tyypin 1 diabetes)
- kaliumia sadstévét diureetit (joilla hoidetaan korkeaa verenpainetta, nesteen kertymisté
kudoksiin eli turvotusta ja sydénsairauksia)
- kaliumlisdt (joilla ehkaistddn tai hoidetaan veren pienid kaliumpitoisuuksia)
- siklosporiini (jolla ehkéistddn tai hoidetaan siirteen hylkimist#)
- hepariininatrium (jolla ehkéistéén tai viivéstytetdén veren hyytymistd)
- ei-steroidaaliset tulehduskipulddkkeet (joilla lasketaan kuumetta ja lievitetddn kipua ja
tulehdusta)
- esimerkiksi seuraavat ladkkeet, joihin veren kaliumpitoisuuden héiridt voivat vaikuttaa:
- digitalisglykosidit (esim. digoksiini, jolla hoidetaan syddmen vajaatoimintaa ja tiettyja
rytmihdiri6itd)
- kortikosteroidit (joilla hoidetaan tulehdusta)
- esimerkiksi seuraavat muut ladkkeet, jotka voivat aiheuttaa rytmihairioita:
- amiodaroni ja kinidiini (joilla sdddelldén syddmen rytmid)
- klooripromatsiini (jolla hoidetaan tiettyja mielisairauksia)
- sisapridi (jolla hoidetaan néréstysti)
- sparfloksasiini (jolla hoidetaan tiettyjad bakteeri-infektioita).

Virtsan pH:n nousu Sibnayal-hoidon yhteydessa voi vaikuttaa esimerkiksi seuraaviin ladkkeisiin:
- salisylaatit (aspiriinin tapaiset ladkkeet, joilla hoidetaan kipua ja tulehdusta)

- tetrasykliinit (joilla hoidetaan tiettyja bakteeri-infektioita)

- barbituraatit (unilddkkeet).

Sibnayal ruuan, juoman ja alkoholin kanssa

1:3}1%'1 sekoita Sibnayalia kuumaan ruokaan tai kuumaan nesteeseen.
Ala juo alkoholia, kun otat Sibnayalia.

Raskaus, imetys ja hedelméllisyys

Jos olet raskaana tai imetét, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
laakarilta tai apteekista neuvoa ennen timén lddkkeen kayttoa.

Ajaminen ja koneiden kiytto
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Sibnayal ei todenndkoisesti vaikuta kykyysi ajaa tai kdyttdd koneita.
Sibnayal siséltia kaliumia

Yksi Sibnayal 8 mEq -annospussi sisdltdd 308 mg kaliumia. Tdmi on huomioitava, jos munuaisten
toiminta on heikentynyt tai noudatat vihdkaliumista ruokavaliota.

Yksi Sibnayal 24 mEq -annospussi sisiltdd 924 mg kaliumia. Tdmé on huomioitava, jos munuaisten
toiminta on heikentynyt tai noudatat vihdkaliumista ruokavaliota.
3. Miten Sibnayal-valmistetta otetaan

Ota tété ladkettd juuri siten kuin 144kéri on madrdnnyt. Tarkista ohjeet 144kérilta tai apteekista, jos olet
epdvarma.

Kéytettdvadn Sibnayal-annokseen vaikuttavat ik, paino ja terveydentila. Ladkari kertoo sinulle
tdsméllisen Sibnayal-annoksen. Annos on aina yksi tai useampi kokonainen annospussi.

Léékarin voi olla tarpeen sditidd Sibnayal-annosta.

Taman lddkkeen kaytto edellyttdaa ladkarin valvontaa.
Annostus

Ladkari sddtdd annosta veren bikarbonaattipitoisuuden mukaan.
Miten Sibnayal-valmistetta kdytetdin

Sibnayal otetaan suun kautta.
Jos et ole varma, miten Sibnayalia kéytetdédn, ota yhteys ldédkériin tai apteekkiin.

1. Pidd annospussia pystysuorassa siten, ettd sormet ovat katkoviivan yldpuolella. Ravista pussia
puolelta toiselle, jotta sisdltd valuu annospussin pohjalle.

&

2. Leikkaa annospussi saksilla katkoviivan kohdalta.
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3. Aseta koko pussin sisélt tai osa sen sisdllostd suoraan suuhun kielen paalle.

4. Nielaise rakeet heti ison vesilasillisen kera. Rakeita ei saa pureskella tai murskata. Toista vaiheet
1-4 tarvittaessa, kunnes olet ottanut koko annoksen.

Jos et pysty nielaisemaan rakeita

1. Sekoita Sibnayal pieneen méardén pehmeéd, kylmiéd ruokaa (esim. hedelmésosetta tai jugurttia)
suoraan lusikassa. Pehmedn ruoan ja rakeiden seos on nielaistava heti. Ald sdilytd sekoitusta
myO6hempéd kayttod varten.

2. Aseta sekoitus suoraan suuhun ja nielaise se pureskelematta. Varmista, ettei suuhun jéé Sibnayal-
rakeita. Toista vaiheet 1 ja 2 tarvittaessa, kunnes olet ottanut koko annoksen.

Ali sekoita rakeita nesteeseen ennen niiden nauttimista.
Milloin Sibnayal-valmistetta otetaan

Ota Sibnayalia aamuin illoin aterian yhteydessd. Annosten viliin tiytyy jadda 12 tuntia, jotta ladke
vaikuttaa koko yon ja koko péivan.

\ll’

'

S
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Annoksen sidtiminen

Annosta nostetaan tai lasketaan vihitellen muutaman viikon kuluessa. Ladkari sdédtda annosta
terveydentilasi mukaan. Tavallinen suositeltu annos on 4—6 kokonaista 24 mEq:n annospussia joka
paiva.

Jos sinulla on haittavaikutuksia, kerro niistd 14édkérille. Laédkéri voi joutua sddtdmaédn annosta.

Vaihtaminen toisesta eméksisyytti lisddvista ladikkeesti

Jos vaihdat Sibnayaliin toisesta eméksisyyttéd lisddvésta ladkkeestd, ladkarin tdytyy valvoa vaihtoa
tiiviisti.

Jos otat enemmiin Sibnayalia kuin sinun pitiisi

Kerro ladkérille tai apteekkihenkil6kunnalle, jos olet ottanut enemmén Sibnayalia kuin sinun pitéisi.
Sinulla saattaa olla pahoinvointia tai ripulia tai saatat oksentaa.

Jos olet ottanut suuren méadrian Sibnayalia, seurauksena voi olla heikotusta, selittdmatonta lihaskireytta,

kouristuksia (lihassupistuksia), epatavallista pistelya tai polttelua, kihelmdintid, sekavuutta tai
epidnormaalia syddmensyketta.

Jos unohdat ottaa Sibnayal-valmistetta

Al ota kaksinkertaista annosta korvataksesi unohtamasi kerta-annoksen. Ota annos heti, kun muistat.
Jos seuraava annos otetaan alle kuuden paésta, jatd unohtunut annos ottamatta. Ald ota yli kahta
annosta paivassa.

Kerro lddkérille, jos unohdat ottaa yhden tai useamman annoksen.

Jos lopetat Sibnayal-valmisteen oton

Tédma ladke on tarkoitettu pitkdaikaiseen kéyttdon. Se tehoaa niin kauan kuin otat sit.

Vaikka olosi tuntuisi paremmalta, 4l lopeta 1dékkeen ottamista ilman ladkérin madraysta, silld sairaus

saattaa pahentua. Jos haluat lopettaa hoidon, keskustele asiasta ensin l4édkérin kanssa.

Jos sinulla on kysymyksia timin ladkkeen kéytostd, kddnny 1ddkarin puoleen.

4. Mahdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki lddkkeet, timéikin 1ddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét kuitenkaan niit4 saa.

Hyvin yleiset haittavaikutukset (voi esiintyd useammalla kuin yhdelld potilaalla kymmenestd)
- vatsakipu

Yleiset haittavaikutukset (voi esiintyéd enintddn yhdella potilaalla kymmenesta)
- ylavatsakipu

- maha-suolikanavan kipu ja héiriot

- yldvatsavaivat (heikko ruoansulatus)

- oksentelu

- ripuli

- pahoinvointi hoidon alussa.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdma koskee myds
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu téssd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
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haittavaikutuksista myds suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelméan kautta.
IImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa tdmén lddkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. Sibnayal-valmisteen siilyttiminen

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

AlA kiyti titd l4dkettd annospussissa ja pakkauksessa mainitun viimeisen kiyttopaivimasrin ("EXP”)
jélkeen. Viimeinen kéyttopédivamaéra tarkoittaa kuukauden viimeisté péivaa.

Ei saa siilyttdd yli 25°C:n lampdotilassa.

Havita kayttamattd jadnyt sisdltd, jos annospussi on avattu.

Ladkkeita ei pidd heittdd viemdriin eikd hévittdd talousjétteiden mukana. Kysy kayttaméattomien
ladkkeiden havittimisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Miti Sibnayal sisiltai

Sibnayalin vaikuttavat aineet ovat kaliumsitraatti ja kaliumvetykarbonaatti (eli kaliumbikarbonaatti).
Yksi Sibnayal 8 mEq -annospussi siséltdd 282 mg kaliumsitraattia ja 527 mg kaliumvetykarbonaattia.

Yksi Sibnayal 24 mEq -annospussi siséltdd 847 mg kaliumsitraattia ja 1 582 mg
kaliumvetykarbonaattia.

Muut aineet ovat hydroksipropyylimetyyliselluloosa (E464), mikrokiteinen selluloosa (E460(i)),
glyserolidibehenaatti, magnesiumstearaatti (E470b), vedetdon kolloidinen piidioksidi, raskas
magnesiumoksidi (E530), etyyliselluloosa (E462), klorofylliini (E140 (i1)) ja talkki.

Liadkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

Sibnayal on sekoitus vihreité ja valkoisia depotrakeita, jotka toimitetaan annospusseissa.
Yksi pakkaus sisdltdd 60 annospussia.

Sibnayalia on saatavana monipakkauksissa, jotka sisaltavit kaksi, kolme, nelja, viisi tai kuusi 60
annospussin pakkausta.
Kaikkia pakkauskokoja ei vilttdméttd ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija
ADVICENNE

262 rue du Faubourg Saint Honoré
75008 Paris

Ranska

Lisétietoja tésté lddkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien - Italia
Luxembourg/Luxemburg - Nederland SPA Societa Prodotti Antibiotici S.p.A.
TwinPharma BV Tel: +39 02 891391

Trasmolenlaan 5
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3447 GZ Woerden

Nederland

Tél/Tel: +31 348 71 24 05
e-mail: info@twinpharma.com

bbarapus

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Ten.: +359 888 918 090
pv.global@exceedorphan.com

Ceska republika

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 608 076 274
pv.global@exceedorphan.com

Danmark - Norge - Suomi/Finland - Sverige

Frostpharma AB

Berga Backe 2

18253 Danderyd, Sverige
TIf/Puh/Tel: + 46 8 243660
regulatory@frostpharma.com

Deutschland - Eesti — EALada — France —

Magyarorszag

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +36 20 399 4269
pv.global@exceedorphan.com

Polska

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +48 502 188 023
pv.global@exceedorphan.com

Portugal

Prospa — Laboratorios Farmacéuticos, S.A.

Tel: +351 214171747

Romaénia

Ireland — island — KYmpog — Latvija - Lietuva- ExCEEd Orphan s.r.o.

Malta — Osterreich - United Kingdom
(Northern Ireland)

ADVICENNE

262 rue du Faubourg Saint Honoré
75008 Paris, France

Tel : +33 185733621

Espaiia
SPA farma Ibérica
Tel: +34 622 273 108

Hrvatska

ExCEEd Orphan Distribution d.o.o.
Savska cesta 32, Zagreb, 100 00
Croatia

Tel: +385 99 320 0330
pv.global@exceedorphan.com

Valmistaja

ELAIAPHARM

2881 route des Crétes

Z1 les Bouillides Sophia Antipolis
06560 Valbonne

Ranska

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +40 744 366 015
pv.global@exceedorphan.com

Slovenija

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +386 30 210 050
pv.global@exceedorphan.com

Slovenska republika

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 608 076 274
pv.global@exceedorphan.com
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Tamié pakkausseloste on tarkistettu viimeksi
Muut tiedonléihteet

Lisétietoa tistd lddkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivulla
http://www.ema.europa.eu.
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