I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



vEZ a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehet6vé teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Az egészségiigyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tdjékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

Maapliv oldatos infuzi6

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Az oldat 500 ml-enként 26,375 g aminosavat tartalmaz.

Hatoanyag 500 ml-enként
(egy (veg)
L-alanin 3,159
L-arginin 2,059
L-aszparaginsav 2,059
L-cisztein-hidroklorid-monohidrat (egyenértéki az L- | 0,725 g (0,50 g)
ciszteinnel) 3,559
L-glutaminsav 1,059
glicin 1,059
L-hisztidin 3,159 (2,80 g)
L-lizin-monohidrat (egyenértéki az L-lizinnel) 0,659
L-metionin 1,359
L-fenilalanin 2,809
L-prolin 1,909
L-szerin 0,159
taurin 1,80 g
L-treonin 0,709
L-triptofan 0,25¢
L-tirozin

Kaloriaérték: 206 kcal/l
Ozmolalitas: 475 mOsmol/kg
pH: 5,2

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Oldatos infzio.

Tiszta, részecskéktél mentes oldat.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terépias javallatok

A Maapliv a sziiletéstol kezd6d6en akut dekompenzacios epizoddal jard juharszirup-vizelet-
(javorfaszorp-) betegség (maple syrup urine disease, MSUD) kezelésére javallott olyan betegek



esetében, akik nem alkalmasak oralis és enteralis, elagazo lancu aminosavaktol mentes (BCAA-
mentes) készitménnyel végzett kezelésre.

4.2 Adagolas és alkalmazas
A Maapliv-kezelést az MSUD-betegség kezelésében jartas orvos feliigyelete mellett kell elkezdeni.

Korlatozott tapasztalat all rendelkezésre az olyan betegekre vonatkozoan, akiknél a leucinszint stlyos
vagy kritikus emelkedése jelentkezett, ezért ezeknél a betegeknél koriiltekintés sziikséges. Ezeknél a
betegeknél fennall a lehetdsége, hogy az intravénas, BCAA-mentes készitmény nem elegendd a
leucinszint megfeleld csokkentésére, és egyéb kezeléseket, példaul haemodialysist vagy hemofiltraciot
is igényelhetnek.

Adagolas

A Maapliv adagjat egyénre kell szabni a beteg aminosavak megfelel6 metabolizalasara valo
képessége, életkora, testtomege és taplalék-/folyadéksziikséglete, valamint a szamara
oralisan/enteralisan biztositott tobbletenergia alapjan.

Az aminosavak beadasaval egyidejiileg a megfeleld kaloriabevitelrdl is gondoskodni kell. Ez torténhet

¢életkorahoz igazitott kaloriabevitellel.

Emellett taplalék-kiegészitésként izoleucint €s valint is folyamatosan biztositani kell; ha nem all
rendelkezésre ezt a két aminosavat tartalmazé infuzio, oralis vagy enteralis Gton is beadhatok.

Az infuzidt minden esetben az MSUD-ban ¢és az intravénas terapiaban jartas orvosnak kell
meghataroznia.

Folyamatos infuzi6 alkalmazasa javasolt.

A Maapliv-kezelés a dekompenzacids epizod megsziinéséig folytathatd (plazma leucinszintje:
381 umol/l alatt).

Felndtt populdacio
A felnéttek esetében javasolt napi dozis az 1. tablazatban szerepel.

1. tbl4zat: Tranymutatas a felnétteknek torténé adagolasra vonatkozoan

Aminosavadag 24 6ranként Térfogat 24 6ranként Térfogat 6ranként
1-2 g/ttkg 19-39 ml/ttkg 0,8—1,6 ml/ttkg
Gyermekek és serdiilok

A gyermekek és serdiilok esetében javasolt napi dozis a 2. tdblazatban szerepel.

2. tablazat: Iranymutatas a gyermekeknek és serdiiléknek torténé adagolasra vonatkozoan

. Aminosavadag Térfogat . A
Beteg életkora 24 6ranként 24 6ranként Térfogat oranként
Ujsziiléttek, csecsemoOk és
kisgyermekek 23 honapos | 2-3 g/ttkg 39-58 ml/ttkg 1,6-2,4 ml/ttkg
korig
Gyermekek, serdiil6k 1-2 g/ttkg 19-39 ml/ttkg 0,8-1,6 ml/ttkg

A Maapliv adagolasanak modositasa a beteg életkoratol és testtomegétol fiigg. A leucin szintje
hatarozza meg az altalanos kezelési megkozelitést €s a teljes taplalkozasi rendet, példaul ha a betegnek
haemodialysisen vagy hemofiltracion kell atesnie stulyos vagy tartdosan emelkedett leucinszint miatt.




Akut dekompenzacid soran meg kell fontolni az adag sziikség szerinti, a leucinszintek alapjan végzett
napi modositasat. A stabilizalodast kdvetden meg kell fontolni a sziikség szerinti, 2—3 naponkénti
modositast.

Az alkalmazas modja

Folyamatos centralis vagy periférias intravénas infuzio.

Az ozmolaritast figyelembe véve periféris Ut is lehetséges, de az infiizid beadasi helyén jelentkezo
thrombophlebitis kockazatanak csokkentése érdekében néhany napra kell korlatozni.

A Maapliv hipertonids oldat, amelyet lassu infizids sebességgel kell beadni (lasd 1. és 2. tablazat).
Az alkalmazas soran az iiveget fénytdl védve kell tartani.

A gyogyszer alkalmazas el6tti kezelésére vonatkozoé utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaival vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

4.4  Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Sulyos/kritikus akut dekompenzacids epizodok esetében az intravénas, BCAA-mentes aminosav-
készitménnyel végzett kezelés elégtelen lehet, és egyéb kezelések, példaul haemodialysis vagy
hemofiltracié megfontolasara, illetve végrehajtasara lehet sziikség.

A Maapliv klinikai vizsgalati programban nem szamoltak be szisztematikusan a leucinszint mellett
mas mutatok eredményeirdl, igy az intravénas, BCCA-mentes készitménnyel végzett kezelésnek a
tiilnetek javulasara vagy a klinikai allapot egyéb vonatkozasaira kifejtett hatasa jelenleg nem ismert.

Az intravénas, BCAA-mentes készitmény ismétlodo alkalmazasarol korlatozott mennyiségi
informacio6 all rendelkezésre.

A megfeleld, egyideju kaldriabevitel elengedhetetlen ahhoz, hogy a parenterdlisan beadott
aminosavakat a szervezet visszatartsa, és felhasznalja a fehérjeszintézishez.

Az infuzid megkezdése elott korrigalni kell a stlyos viz- és elektrolitzavarokat, sulyos
folyadéktulterheléses allapotokat és stilyos metabolikus betegségeket.

Klinikai ¢s laboratoriumi ellenérzés sziikséges, kiilondsen az intravénas infuzié kezdetén. A
monitorozasnak ki kell terjednie a folyadék- és elektrolit-egyensuly, a szérumozmolaritas, a sav-bazis
egyensuly, a vércukorszint, a vér ammoniaszintje, a szérumfehérjék, valamint a maj- és vesefunkciok
értékelésére.

A Maapliv hipertonids oldat, amelyet lassu infiizids sebességgel kell beadni (lasd 4.2 pont).

Infuzids terapidval és parenterdlis taplaldssal kapcsolatos dvintézkedések

Erre a gyogyszerre az infazios terapiaval és a parenteralis taplalassal kapcsolatos ovintézkedések
vonatkoznak (pl. acut pulmonalis oedema, folyadék-tulterhelés, keringési sokk akut fazisa).

Az intravénas oldatok beadasa folyadék- és/vagy oldottanyag-tilterhelést okozhat, ami a szérum

srer
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Sziv- és érrendszeri kdrosodas

Sulyos szivelégtelenségben szenvedd betegeknél koriiltekintden kell eljarni, megfeleld egyenstlyt
fenntartva a kivalasztott folyadékok és a bevitt folyadékok mennyisége kozatt.

Vesekarosodas

Az aminosavak karosodott vesefunkcio melletti adagolasa tovabb emelheti a vér mar eleve emelkedett
karbamid-nitrogénszintjét. Barmilyen okbol azotaemidban szenvedd betegeknek nem szabad
aminosavakat infundalni, tekintet nélkiil a teljes nitrogénbevitelre. A folyadék- €s elektrolitallapotot
szorosan monitorozni kell a viz-, illetve az elektrolit-visszatartas szempontjabol, és megfeleléen
kezelni kell. Koriiltekintden kell eljarni a bevitt teljes mennyiség és a kivalasztott teljes mennyiség
egyensulyban tartasa érdekében.

Majkarosodas

Ha aminosavoldatokat adagolnak stlyos majkarosodasban szenvedd betegeknek, az a plazma
aminosav-egyensulyanak felboruldsat, hyperammonaemiat, stuport és comat okozhat. A mar fennallo
majbetegségben vagy majelégtelenségben szenvedd betegek esetében koriiltekintéen kell alkalmazni
az aminosavoldatokat. Ezeknél a betegeknél szorosan monitorozni kell a majfunkcios paramétereket,
és monitorozni kell 6ket a hyperammonaemia lehetséges tiineteire vonatkozdan. Ha a
hyperammonaemia tiinetei jelentkeznek, fel kell fiiggeszteni az aminosavak adagolasat, és tijra kell
értékelni a beteg klinikai allapotat.

Anaphylaxias reakciok

A parenterdlis taplalas részeként adott aminosavoldatokkal kapcsolatban anaphylaxids/anaphylactoid
reakciokrol szamoltak be (1asd 4.8 pont). Az infiziot azonnal le kell allitani, ha a hypersensitivitas
barmely jele vagy tiinete jelentkezik.

Thromboembolia

Parenterdlis taplalasban részesiilé betegeknél pulmonalis vascularis embolisatiot és pulmonalis
distresst okozo6 pulmonalis vascularis precipitacio kialakulasarol szamoltak be. Ha pulmonalis distress
jelei jelentkeznek, az infaziot le kell allitani, és meg kell kezdeni a kivizsgalast.

4.5 Gydgyszerkolecsonhatasok és egyéb interakciok

A mai napig nem végeztek interakcids vizsgalatokat. Az aminosavoldatok akut folathianyt valthatnak
ki, ezért naponta folsavat kell adni.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A Maapliv terhes néknél torténd alkalmazasardl nincsenek klinikai adatok. A Maapliv készitménnyel
nem végeztek allatokkal reprodukcids vizsgalatokat (lasd 5.3 pont).

A Maapliv terhesség alatt nem javasolt, kivéve, ha a no klinikai allapota egyértelmiien sziikségessé

teszi ezt a kezelést, és kizarolag a varhato elonyok és lehetséges kockazatok koriiltekintd mérlegelése
utan.

Szoptatas

Az aminosavak és metabolitjai kivalasztodnak az anyatejbe. A Maapliv terapias dozisban térténd
alkalmazasa varhatdan nincs hatassal a kezelt anya tejével taplalt Gjsziilottre, illetve csecsemore.
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Ugyanakkor a Maapliv szoptatas alatt csak a kockazatok és elonyok koriiltekinté mérlegelése utan
alkalmazhato.

A Maapliv 6sszeteviinek és metabolitjainak anyatejbe torténo kivalasztodasaval kapcsolatban nem all

rendelkezésre elegendé mennyiségii informacio.
Az jsziilottek, illetve a csecsemOk vonatkozasaban a kockazatot nem lehet kizarni.

Termékenység
Nem allnak rendelkezésre megfeleld adatok. Terapias dozisok esetén semmilyen hatas nem varhato.
4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Maapliv nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszegzése

Az alabbiakban felsorolt, osztalyszeri mellékhatasokat a rendelkezésre allo orvosi irodalombol
azonositottak az elagazo lanct aminosavaktol mentes oldatok parenteralis adagolasaval és a
parenteralis taplalassal kapcsolatban.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasok 0sszefoglalasa az alabbi tablazatban lathat6. A mellékhatasok MedDRA
szervrendszeri kategoria és gyakorisag szerint vannak megadva. A gyakorisagi kategoriak
meghatarozasa a kdvetkezd: nagyon gyakori (>1/10), gyakori (>1/100 és <1/10 kdzotti), nem gyakori
(=1/1000 és <1/100 kozotti), ritka (=1/10 000 és <1/1000 kdzotti), nagyon ritka (<1/10 000) és nem
ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithaté meg). Az egyes gyakorisagi
kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend stulyossagi sorrendben keriilnek megadasra.

3. tAblazat: A mellékhatasok Osszefoglalasa

Szervrendszeri kategéridk | Nem gyakori

Immunrendszeri betegségek | Anaphylaxids/anaphylactoid reakciok, hypersensitivitas.
és tlinetek

Anyagcsere- és taplalkozasi | Hyperammonaemia.
betegségek ¢€s tlinetek

Erbetegségek ¢s tiinetek Thromboembolias pulmonalis embolisatio, vénas
thromboembolia és respiratorikus distress

Maj- és epebetegségek, Emelkedett bilirubinszint a vérben, emelkedett

illetve tiinetek majenzimszint, cholestasis, cholecystitis, cholelithiasis.

Vese- és hugynuti betegségek | Azotaemia.

és tlinetek

Altalénos tiinetek, az Thrombosis az infuzié beadasi helyén; vénairritacio.

alkalmazas helyén fellép6

reakciok

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kdvetden Iényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése. Ez fontos
eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen kisérni.
Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fliggelékben talalhaté elérhetdségek valamelyikén keresztiil.
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4.9 Tuladagolas
Mint mas aminosavoldatok esetében, a tuladagolas a kdvetkezd mellékhatasokat valthatja ki:

- Folyadékretencio tiinetei: a tuladagolas és a nagy sebességii infundalas folyadék-talterheléshez/-
visszatartashoz, electrolitegyensuly-zavarhoz és acut pulmonalis oedemahoz vezethet.

- Aminosav-tuladagols tiinetei: a tiladagolas és a nagy sebességii infundalas olyan
mellékhatasokhoz vezethet, mint a hidegrazas, a hanyas, a fejfajas, a hanyinger, a
hyperammonaemia és az emelkedett renalis aminosavvesztés.

Ha taladagolas jelei jelentkeznek, az infuziot azonnal le kell allitani, €s csdkkentett dozissal vagy
lassabb infundalasi sebességgel kezdhetd tjra.

A tiladagolasnak nincs specifikus ellenszere. A vészhelyzeti eljarasoknak a megfeleld korrekcios
intézkedéseket is magukban kell foglalniuk.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: vérpotlo anyagok és perfuzios oldatok. Oldatok parenteralis alkalmazasra,
ATC kod: BOSBAO1

A Maapliv elagazo lanc aminosavaktdl mentes aminosavoldat, amelynek célja, hogy 7 esszencialis
aminosavat és 9 nem esszencialis aminosavat biztositson fiziologiai szubsztratokként a
fehérjeszintézishez.

MSUD-dekompenzacioban szenvedd betegeknél a BCAA-mentes oldat szénhidrat- és lipidpotlassal
kombinalva megakadalyozza vagy visszaforditja a fehérjekatabolizmust, €s el0segiti az anabolizmust,
ami csokkenti a megfeleld alfa-ketosav-szintet.

A Maapliv klinikai vizsgalati program négy retrospektiv vizsgalaton alapul, amelyekben olyan,
juharszirup-vizelet-betegségben (MSUD) szenvedd betegek vettek részt, akik az akut dekompenzécids

epizodokra intravénas, elagazo lanci aminosavaktol mentes (BCAA-mentes) oldatot kaptak.

1. vizsgalat: Servais et al. 2013

Vizsgalati elrendezés: retrospektiv dsszehasonlito vizsgalat Populacio: 4 feln6tt MSUD-beteg

(17 dekompenzacids epizod, amelyeket parenteralis aminosav-keverékkel kezeltek, vs. 18 korabbi
epizod, amelyeket enteralis taplalassal kezeltek). Kezelés: parenteralis aminosav-keverék (P csoport)
vs. enteralis taplalas (E csoport). Elsddleges célkitiizés: a parenteralis aminosav-keveréknek a
leucinkoncentracio csokkentésével kapcsolatos hatékonysaganak kiértékelése. Eredmények: atlagos
leucinkoncentracio a felvételkor: 1196,9 umol/1 (P csoport) vs. 1212,2 umol/l (E csoport). Az els6

3 napban az atlagos leucinszint-csokkenés jelentésen magasabb volt a P csoport esetében (p = 0,0026).
Korhazi kezelés atlagos iddtartama: 4 nap (P csoport) vs. 4,5 nap (E csoport ) (p = NS). A

P csoportban nem jelentettek mellékhatasokat. Az E csoportban egy beteg dializist igényelt, mig a

P csoportban egyetlen beteg allapota sem romlott.

2. vizsgalat: de Lonlay et al. 2021

Vizsgalati elrendezés: retrospektiv megfigyeléses vizsgalat. Populacio: 54 MSUD-beteg

(126 dekompenzacios epizod) 5 franciaorszagi és németorszagi kézpontbol (2010-2016). Kezelés:
enteralis/oralis vs. intravénas, BCAA-mentes készitmény. Els6dleges célkitiizés: az enteralis/oralis
vagy intravénas, BCAA-mentes tapszert kapo betegek epizodjainak és kimeneteleinek ismertetése.



Eredmények: korhazi kezelés atlagos id6tartama: 6,6 nap (oralis/enteralis) vs. 5,4 nap (IV).
Leucinszint atlagos csokkenése: 548,5 umol/l (69,3%) az oralis/enteralis csoportban vs. 657,2 umol/l
(71,3%) az intravénas csoportban. A felnétt alcsoportban az epizoéd megsziinéséig eltelt atlagos 1d6
15,8 nap (oralis/enteralis) vs. 7,7 nap (intravénas) (p = 0,008), a korhazi kezelés atlagos id6tartama
pedig 6 nap (oralis/enteralis) vs. 4,6 nap (intravénas) (p = NS) volt. Hét stilyos nemkivanatos
eseményrdl szamoltak be két betegnél; csak a hanyinger €és a hanyas volt dsszefiiggésben a kezeléssel.

3. vizsgalat: Sanchez-Pintos et al. 2022

Vizsgalati elrendezés: gyermekgyodgyaszati esetsorozat. Populéacio: 5 MSUD gyermekgyogyaszati
beteg (5 dekompenzacios epizod + 1 profilaktikus alkalmazas miitéthez). Kezelés: intravénas, BCAA-
mentes oldat. Elsodleges célkitiizés: a dekompenzacios epizoédok intravénas, BCAA-mentes oldattal
végzett kezelésének kiértékelése. Eredmények: leucinszint a felvételkor: 699-3296 pmol/l. Az Gsszes
esetben sikertilt elérni a leucinszint normalizalodasat. Alkalmazas idotartama: 3—20 nap. Nem
észleltek kapcsolodd nemkivanatos eseményeket.

4. vizsgalat: Alili et al. 2022

Vizsgalati elrendezés: megfigyeléses prospektiv vizsgalat. Populacid: 24 MSUD-beteg (16 férfi,

8 n6; 126 dekompenzacios epizod: 39 gyermekeknél, 87 felndtteknél). Kezelés: intravénas, BCAA-
mentes oldat. Elsédleges célkitiizés: az intravénas, BCAA-mentes oldat anyagcsere-dekompenzacio
kezelésével kapcsolatos hatékonysaganak és biztonsagossaganak kiértékelése. Eredmenyek: a
felvételkor a plazma atlagos leucinkoncentracidja >381 pmol/l volt 126/113 (89,7%) epizdd esetében.
A leucinszint normalizalodasa (381 pmol/l érték ala): a gyermekek epizodjainak 82%-aban (22/18), a
felnottek epizodjainak 84%-aban (80/67). A leucinszint normalizalodésaig eltelt atlagos id6: 3,0 nap
(Iényegesen rovidebb, mint a hagyomanyos modszerekkel elérejelzett id6, p < 0,001). Korhazi kezelés
atlagos iddtartama: 7,1 nap (gyermekek esetében) vs. 5,2 nap (felnbttek esetében) (p = 0,012). A
kezeléssel 6sszefiiggd nemkivanatos eseményekrdl nem szamoltak be. Adag: a gyermekeket 0,8—

2,0 g/ttkg/nap adaggal kezelték 4,8 napon at; a felnétteket 0,5-2,6 g/ttkg/nap adaggal kezelték

3,8 napon at.

A fenti klinikai vizsgalatok soran nem szamoltak be szisztematikusan a leucinszinteken kiviili egyéb
eredményekrol, igy a Maapliv-kezelésnek a tlinetek javulasara vagy a klinikai allapot egyéb
vonatkozasaira kifejtett hatdsa nem ismert. A Maapliv klinikai fejlesztési program keretében kezelt
betegek tulnyomd tobbségénél az MSUD klasszikus forméja allt fenn. Az MSUD egyéb altipusaival
kapcsolatos tapasztalat nem all rendelkezésre.

A rendelkezésre alloé adatok nem elegenddek ahhoz, hogy kijelenthet6 legyen az oralis és enteralis,
BCAA-mentes készitményekkel 6sszehasonlitdsban fennalld, jobb hatékonysag. Az intravénas €s
oralis/enteralis, BCAA-mentes készitmények kozotti sszehasonlité vizsgalatok nem mutattak ki
statisztikailag szignifikans kiilonbségeket a hatékonysagban.

Ezt a gydgyszert , kivételes koriilmények” kozott engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazasara vonatkozoan — a betegség ritka el6fordulasa miatt — nem lehetett teljes korti informaciot

gyljteni.

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség minden rendelkezésére bocsatott 1j informaciot évente feliilvizsgal,
és sziikség esetén a jelen alkalmazasi eldiras (SmPC) is modosul.

5.2  Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivédas

A Maapliv adagolasa intravénasan torténik. Az oldatban 1évo szabad aminosavak szisztémas
biohasznosulasa ezért 100%-os.



Eloszlas
A legtobb aminosav kezdeti eloszlasa a kozponti érrendszeren €s az extravaszkularis vizen keresztiil
torténik. Az aminosavak a sejtekbe keriilnek, ahol beépiilnek a fehérjékbe, atalakulnak mas

aminosavakka, lebomlanak energiaforrassa, vagy dezaminalodnak.

Biotranszformacid

Az aminosavoldat 7 esszencialis és 9 nem esszencialis aminosav forrasat biztositja a
fehérjeszintézisben részt vevd anyagcsere-folyamatokhoz. Az azonnali sziikségletet meghalado
aminosavak vagy alternativ utakon metabolizalodnak, vagy katabolizalédnak, és/vagy a verejtékkel és
a vizelettel {irtilnek ki.

Eliminéacio

Az aminosavak a vesetubulusokban vélasztodnak ki, és egy aktiv szallitomechanizmus felelds az
aminosavak glomerularis filtratumbdl valo visszaszivodasaért (elsésorban a proximalis tubulusokban),
valamint a keringésbe vald visszajuttatasaért. Ennek az aktiv szallitorendszernek van egy felso hatara,
amelyen tul a felesleges aminosavak kivalasztodnak a vizelettel.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A Maapliv készitményre vonatkozoan nem allnak rendelkezésre preklinikai adatok.

Az aminosavak és az elektrolitok alapvetd €s széles korben elterjedt elemei az emldsdk
anyagcseréjének, ezért a Maapliv készitménnyel nem végeztek a rakkeltd potencial, a mutagén
potencial vagy a termékenységre gyakorolt hatas kiértékelését célzo, hagyomanyos vizsgalatokat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

ecetsav vagy natrium-hidroxid (a pH beallitdsdhoz)
injekcidhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznalhatosagi idotartam

2 év.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

A fényt6l valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
Hiitészekrényben nem tarolhat6 és nem fagyaszthato!

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

500 ml-es, szintelen, II. tipusu iiveg.
Dobozonként egy iiveget tartalmaz.



6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kil6nleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informacidk

Az oldatos infizi6t tartalmazo6 iiveget a felhasznalas el6tt megtekintéssel meg kell vizsgalni
atlatszosag és integritas szempontjabol (hogy nincs-e jelen szivargas).

Csak akkor szabad felhasznalni, ha az oldat atlatszo, nem tartalmaz lathaté részecskéket, valamint ha a
tartaly sértetlen.

Kozvetleniil a 0,2 mikronos beépitett szirovel ellatott infuzids szerelék bevezetése utan kell beadni.
Tartsa be a szigort aszeptikus feltételeket; az oldatot steril felszereléssel, aszeptikus technika
alkalmazasaval kell beadni. A levegd rendszerbe vald bejutasainak megakadalyozasa érdekében a
felszerelést fel kell tolteni az oldattal.

Csak egyszeri hasznalatra. Ne hasznalja ujra a korabban felnyitott iveg tartalmat.

Az alkalmazas soran az liveget fénytdl védve kell tartani.

Az alkalmazas modjaval és a gyogyszer felhasznalasa vagy alkalmazasa elott elvégzendd
ovintézkedésekkel kapcsolatban lasd még a 4.2 pontot.

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre

vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

1. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

RECORDATI RARE DISEASES

Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle

92800 Puteaux

Franciaorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1955/001

9.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrel kapcsolatos részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) érhetd el.
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Il. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTOK

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN
FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES
KOVETELMENYEK

A GY(’)GYSZF,JR,BIZTONSAGOS E’§ HATE,KONY
ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

KULONLEGES KOTELEZETTSEGVALLALAS
FORGALOMBA HOZATALT KOVETO INTEZKEDESEK
TELJESITESERE KIVETELES KORULMENYEK
KOZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI
ENGEDELY ESETEN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTOK

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartok neve €s cime

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle
92800 Puteaux

France

RECORDATI RARE DISEASES
Eco River Parc

30 rue des Peupliers

92000 Nanterre

France

Industria Farmaceutica Galenica Senese S.r.1.
Via Cassia Nord, 351,

53014 Monteroni d’Arbia (SI)

Italy

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelds gyartd nevét és cimét a gyogyszer
betegtajékoztatdjanak tartalmaznia kell.

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényl orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (1asd 1. melléklet: Alkalmazasi eldiras,

4.2 pont).

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

o Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)
Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely kés6bbi frissitett valtozata szerinti

kovetelményeknek megfeleléen kell benyujtani.

A forgalomba hozatali engedély jogosultjanak (MAH) erre a készitményre az els6 PSUR-t az

engedélyezést kovetd 6 honapon beliil koteles benyujtani.

D. A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély

1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett

verzidiban részletezett, kotelezo farmakovigilanciai tevékenységeket €s beavatkozasokat

elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtandé a kovetkezd esetekben:
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o ha az Eurépai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kvetden, hogy olyan 1ij
informacid érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve
(a biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyuld) Gjabb,

meghatarozo eredmények sziiletnek.

E. KULONLEGES KOTELEZETTSEGVALLALAS FORGALOMBA HOZATALT
KOVETO INTEZKEDESEK TELJESITESERE KIVETELES KORULMENYEK
KOZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ESETEN

Miutan ezt a gyogyszert a kivételes koriilmények fennallasa miatt hagytak jova a 726/2004/EK
rendelet 14. cikkének (8) bekezdése szerint a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak a megadott

hataridon belill meg kell tennie az alabbi intézkedéseket:

Leiras Lejarat
napja

Forgalomba hozatali engedélyezés utani, beavatkozéssal nem jaro Vizsgalati

gyogyszerbiztonsagi vizsgalat (post-authorisation safety study, PASS): terv

Annak érdekében, hogy részletesebb jellemzést kapjunk a Maapliv hatasossagarol benyujtasa:

és biztonsagossagarol olyan, juharszirup-vizelet-betegségben (maple syrup urine 2026. els6

disease, MSUD) szenved6 betegeknél, akiknél akut dekompenzacios epizodok negyedév

jelentkeznek, a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak az elfogadott vizsgalati

tervnek megfelelden a forgalomba hozatali engedélyezés utani, beavatkozassal nem

jaro vizsgalatot kell folytatnia, és el kell kiildenie ennek eredményeit.
Az éves
jelentéseket
az éves Ujra—
értékelésekkel
egyutt kell
benyujtani

Annak érdekében, hogy biztositva legyen a biztonsagossag és hatasossag megfelelé | Evente (az

feliigyelete az olyan, juharszirup-vizelet-betegségben (maple syrup urine disease, éves Ujra—

MSUD) szenvedd betegeknél, akiknél akut dekompenzacios epizodok jelentkeznek, | értékelésekkel

a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak éves gyakorisaggal be kell szamolnia | egyiitt)

minden olyan 1j informaciordl, ami a Maapliv biztonsagossagat és hatasossagat
érinti.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Maapliv oldatos infzié

L-alanin, L-arginin, L-aszparaginsav, L-cisztein-hidroklorid-monohidrat, L-glutaminsav, glicin, L-
hisztidin, L-lizin-monohidrat, L-metionin, L-fenilalanin, L-prolin, L-szerin, taurin, L-treonin, L-
triptofan, L-tirozin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Az oldat 500 ml-enként 26,375 g aminosavat tartalmaz.

Hatoéanyag 500 ml-enként
(egy Uveg)
L-alanin 3,159
L-arginin 2,059
L-aszparaginsav 2,059
L-cisztein-hidroklorid-monohidrat (egyenértékii az L- | 0,725 g (0,50 g)
ciszteinnel) 3,559
L-glutaminsav 1,059
glicin 1,059
L-hisztidin 3,159 (2,80 g)
L-lizin-monohidrat (egyenértékii az L-lizinnel) 0,659
L-metionin 1,359
L-fenilalanin 2,809
L-prolin 1,909
L-szerin 0,159
taurin 1,80 g
L-treonin 0,70 g
L-triptofan 0,259
L-tirozin

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Ecetsav vagy natrium-hidroxid (a pH beallitasdhoz), injekcidhoz vald viz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos infuzid.
1 liveg.
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5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Csak egyszeri hasznalatra.

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazasra.

Az alkalmazas kozben tartsa az tiveget fényt6l védve.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A fénytdl vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
Hiitészekrényben nem tarolhatd és nem fagyaszthato!

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle
92800 Puteaux

Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1955/001

13. GYARTASI TETEL SZAMA

Gyartasi tétel
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14. A GY(')GYSZE;R éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

maapliv

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE

Maapliv oldatos infzié

L-alanin, L-arginin, L-aszparaginsav, L-cisztein-hidroklorid-monohidrat, L-glutaminsav, glicin, L-
hisztidin, L-lizin-monohidrat, L-metionin, L-fenilalanin, L-prolin, L-szerin, taurin, L-treonin, L-
triptofan, L-tirozin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Az oldat 500 ml-enként 26,375 g aminosavat tartalmaz.

Hatéanyag 500 ml-enként (egy
\V:To))
L-alanin 3,159
L-arginin 2,059
L-aszparaginsav 2,059
L-cisztein-hidroklorid-monohidrat 0,725 ¢
(egyenértékii az L-ciszteinnel) (0,50 g)
L-glutaminsav 3,559
glicin 1,059
L-hisztidin 1,059
L-lizin-monohidrat 3,159
(egyenértékii az L-lizinnel) (2,80 g)
L-metionin 0,659
L-fenilalanin 1,359
L-prolin 2,809
L-szerin 1,90 g
taurin 0,159
L-treonin 1,80 g
L-triptofan 0,70 ¢
L-tirozin 0,259

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Ecetsav vagy natrium-hidroxid (a pH beallitasahoz), injekciohoz valo viz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtdjékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos infuzio.
500 ml

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)
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Csak egyszeri hasznalatra.

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazasra.

Az alkalmazas kozben tartsa az tiveget fényt6l védve.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
Hiitdszekrényben nem tarolhat6 és nem fagyaszthato!

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle
92800 Puteaux

Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1955/001

13. GYARTASI TETEL SZAMA

Gyartasi tétel

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL
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AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: informéaciok a beteg szaméara
Maapliv oldatos infuzi6

L-alanin, L-arginin, L-aszparaginsav, L-cisztein-hidroklorid-monohidrat, L-glutaminsav, glicin, L-
hisztidin, L-lizin-monohidrat, L-metionin, L-fenilalanin, L-prolin, L-szerin, taurin, L-treonin, L-
triptofan, L-tirozin

v Ez a gydgyszer fokozott felugyelet alatt all, mely lehet6vé teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomasara jutd barmilyen mellékhatas
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot. A benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gydgyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakemberhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Maapliv és milyen betegségek esetén alkalmazhatd?
Tudnivalok a Maapliv alkalmazésa elott

Hogyan kell alkalmazni a Maapliv készitményt?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Maapliv készitményt tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

SR

1. Milyen tipusu gyégyszer a Maapliv és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Maapliv aminosavakat tartalmaz, amelyek a parenteralis alkalmazasra szant aminosavaknak
nevezett gyogyszerek csoportjaba tartoznak. A kdvetkezé aminosavakat tartalmazza:

L-alanin, L-arginin, L-aszparaginsav, L-cisztein-hidroklorid-monohidrat, L-glutaminsav, glicin, L-
hisztidin, L-lizin-monohidrat, L-tretionin, L-fenilalanin, L-prolin, L-szerin, taurin, L-treonin, L-
triptofan, L-tirozin.

A Maapliv gyogyszerkészitményt sziiletéstdl fogva alkalmazzak a betegekben a juharszirup-vizelet-
(javorfaszorp-) betegség (maple syrup urine disease, MSUD) kezelésére. Akkor alkalmazzak, ha a
betegek MSUD betegsége hirtelen romlik, és nem tarthatnak bizonyos aminosavaktdl mentes, specialis
diétat. Az MSUD ritka genetikai rendellenesség, amelyben a szervezet nem tud lebontani bizonyos, a
fehérjékben megtalalhaté aminosavakat. Ennek kovetkeztében karos anyagok halmozodnak fel a
vérben ¢€s a vizeletben, ami stlyos egészségiigyi problémakat okozhat.

2. Tudnivalék a Maapliv alkalmazasa elétt
Ne alkalmazza a Maapliv készitményt:

- ha allergias a gyogyszerben talalhaté aminosavak barmelyikére vagy a gyogyszer (6. pontban
felsorolt) egyéb Osszetevijére.
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Figyelmeztetések és vintézkedések

T4jékoztassa kezeldorvosat, ha az alabbiak barmelyike fennall Onnél:

o szivelégtelenség,

. csOkkent vesefunkcio,

o csokkent majfunkcio,

o tromboemboliara val6 hajlam.

A kezelés megkezdése eldtt a kezelorvosa megfigyelés alatt fogja tartani Ont, és vizsgalatokat fog

végezni, kiilondsen az infuzid (cseppinfizio) kezdetén. Ezek a kdvetkezdket foglaljak magukban:

o folyadék- ¢s elektrolitszint ellendrzése;

o szérumozmolaritas (viz és oldott anyagok, pl. gliik6z, karbamid-nitrogén és natrium mérése a
vérben);

o sav-bazis egyensuly (megfeleld mennyiségli savak és bazisok megléte a vérben és mas

testnedvekben);

vércukorszint;

vér ammoniaszintje (normalis salakanyag a szervezetben);

vérfehérjék;

maj- és vesefunkcio.

Ha stlyos viz- és elektrolit-egyensulyzavarai vannak, tul sok folyadék van a szervezetében, vagy
sulyos anyagcserezavara van, ezeket az infiizié beadasa eldtt kezelni fogjak.

Az intravénas taplalasra hasznalt aminosavoldatok, példaul a Maapliv esetében hirtelen, sulyos
anafilaxias reakciok Iéphetnek fel. Ha a kezelés soran allergias reakciora utal6 jelek vagy tiinetek
jelentkeznek, azonnal értesitse a kezelGorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.
Ezek a kovetkezoket foglaljak magukban:

csalankititések,

borkititések,

viszketés,

szédiilés,

sipolo 1égzés,

nehézlégzés,

nyelvduzzanat.

Az intravénas taplalasban részesiilé betegeknél a tiidderekben elzarodasok alakulhatnak ki. Ha a
kezelés soran elzarodas tiinetei jelentkeznek, azonnal értesitse a kezeldorvosat vagy a gondozasat
veégzd egészségligyi szakembert. Ezek a kdvetkezok lehetnek:

légszomj,

nehézlégzés,

kohoges,

mellkasi diszkomfort érzés,

emelkedett szivfrekvencia,

kékes elszinezodés a szdj, az ajkak vagy a kormok koriil a vér alacsony oxigénszintje miatt.

Eléfordulhat, hogy a Maapliv készitményt intravénas hemodializissel vagy hemofiltracioval
egyidejiileg kell alkalmazni azon betegek esetében, akiknél sulyos/kritikus akut dekompenzacios
epizddok jelentkeznek, vagy nagyon magas a vér leucinszintje.

A klinikai vizsgalatok elsdsorban a leucinszintekre 6sszpontositottak. A tiinetek javulasara vagy a
klinikai allapot egyéb vonatkozasaira gyakorolt hatds nem ismert.

Az intravénas, BCAA-mentes készitmény ismétlédo alkalmazasarol korlatozott mennyiségi
informaci6 all rendelkezésre.
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Egyéb gyogyszerek és a Maapliv

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett
egyéb gyogyszereir6l. Az aminosavoldatok akut folathianyt valthatnak ki, ezért naponta folsavat kell
adni.

Terhesség, szoptatas es termekenység )
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fenndll Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa el6tt kérje ki a kezeldorvosa tanacsat.

A Maapliv terhes vagy szoptatd noknél torténd alkalmazasarol nincsenek megfelelé adatok.

Ha On terhes, csak akkor fogja ezt a gydgyszert kapni, ha a kezeldorvosa feltétleniil sziikségesnek
tartja a gyogyulasahoz. A Maapliv terhes néknek csak alapos mérlegelés utan adhato.

A Maapliv terapias dozisban torténd alkalmazasa varhatéan nincs hatassal a kezelt anya tejével taplalt
ujsziilottekre/csecsemdkre. Ugyanakkor a Maapliv szoptatd ndknek csak alapos mérlegelés utdn
adhato.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Maapliv nem befolyasolja a gépjarmuvezetéshez ¢s gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.
3. Hogyan kell alkalmazni a Maapliv készitményt?

A Maapliv készitményt infuzidban (cseppinfuzidoban) adjak be vénaba.

A Maapliv adagjat az On aminosav-feldolgozo képességének, életkoranak, testtdbmegének és
taplalkozasi sziikségleteinek megfelelden fogjak modositani.

Az ajanlott adag 39-58 ml/ttkg/24 ora ujsziilottek és legfeljebb 2 éves csecsemdk esetében, valamint
19-39 ml/ttkg/24 o6ra gyermekek, serdiilok és felnéttek esetében.

Az alkalmazas kdzben tartsa az liveget fénytol védve.

Ha az eléirtnal tobb Maapliv készitményt alkalmazott
Nagyon valdszinitlen, hogy az eldirtnal tobbet kapjon ebbdl a gydgyszerbdl az infuzidban, mivel az
orvos vagy a gondozasat végz6 egészségiigyi szakember figyelemmel fogja kisérni a kezelését.

A tiladagolas hatasai kdz¢ tartozhatnak a folyadék-tulterhelés/-visszatartas tiinetei, az elektrolit-
haztartasi zavarok ¢és az akut tiid66déma; az aminosav-tiladagolas tiinetei a hidegrazas, hanyas,
fejfajas, hanyinger, hiperammonémia (tul sok ammonia a vérben), valamint fokozott aminosavvesztés
a vesékben.

Tuladagolas esetén az infuziot azonnal le kell allitani, és csokkentett dozissal vagy lassabb infundalasi
sebességgel kezdhetd jra.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem

mindenkinél jelentkeznek. Ezeknek a mellékhatasoknak a gyakorisaga nem gyakori (100 betegbdl 1
beteget €rinthet).
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Sulyos mellékhatasok

o Allergias (anafilaxias/anafilaktoid) reakciok. Tulérzékenység. A tlinetek koz¢ tartozhat: laz vagy
hidegrazas, hidegrazas, tulzott verejtékezés, borkiiitések, az arc vagy a szemhéj 6démaja,
1égzési nehézségek, korosan magas pulzusszam, korosan alacsony vagy magas vérnyomas.
Ha az allergias reakcionak ilyen jelei jelentkeznek, az infizidt azonnal le kell allitani.

e Anyagcsere-/taplalkozasi betegségek kapcsolddd hiperammonémiaval.

Ha hiperammonémia jelentkezik, az infuziot azonnal le kell allitani, és a kezel6orvosnak meg
kell kezdenie a szakellatast.

e Renalis- és hugyuti rendszer betegségei kdvetkezményes azotémiaval (a vér nitrogénszintjének
koros emelkedése).

o Vérrogok kialakulasa, amelyek elzarodasokat okoznak a tiidéerekben (pulmonalis
tromboembolia) vagy a véndkban (vénas tromboembdlia). Ez mellkasi fajdalmat, 1égszomjat
és ajulast okozhat.

Ha ilyen jelek jelentkeznek, az infuzidt le kell allitani, és meg kell kezdeni a kivizsgalast.

Egyéb mellékhatasok
o Koros, majmikddési zavarokra utalo vérvizsgalati eredmények. A vér bilirubinszintje és
majenzimszintje emelkedett lehet; valamint cholecystitis és cholelithiasis (epeholyag-
gyulladas, epekovesség) kdvetkezhet be.
e Epearamlasi problémak
e Az infzid beadasi helyén jelentkez6 visszérgyulladas, vénairritacio, fajdalom, melegség,
duzzanat és a véna megkeményedése kovetkezhet be

Ha a kezelés alatt vagy utan barmilyen valtozast észlel a kozérzetében, azonnal értesitse a
kezelését végzo egészségiigyi szakembert vagy az orvosi személyzet egy masik tagjat.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezelSorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végzd egészségligyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatdban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhaté elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatésok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Maapliv készitményt tarolni?

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagoldsban tarolando.
Hiit6szekrényben nem tarolhat6 és nem fagyaszthato!

A dobozon és az iivegen feltiintetett lejarati id6 utan ne alkalmazza ezt a gydgyszert. A lejarati id6 az
adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Ne alkalmazza ezt a gydgyszert, ha az liveg szivarog, vagy részecskéket lat az oldatban.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. Kérdezze meg gyogyszerészet, hogy mit tegyen a
mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik a kornyezet védelmét.
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6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Maapliv?

- A hatéanyagok a kdvetkezok: L-alanin, L-arginin, L-aszparaginsav, L-cisztein-hidroklorid-
monohidrat, L-glutaminsav, glicin, L-hisztidin, L-lizin-monohidrat, L-metionin, L-fenilalanin,
L-prolin, L-szerin, taurin, L-treonin, L-triptofan, L-tirozin.

- Az egyéb Osszetevok a kovetkezok: ecetsav vagy natrium-hidroxid (a pH beéllitasahoz) és
injekcidhoz valo viz.

Milyen a Maapliv killeme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Maapliv oldatos infuzid, 500 ml-es, szintelen II. tipust iivegben. Minden iiveg kartondobozba van
csomagolva.

Tiszta, részecskéktél mentes oldat.
A forgalomba hozatali engedély jogosultja

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle
92800 Puteaux

France

Gyarto

RECORDATI RARE DISEASES
Eco River Parc

30 rue des Peupliers

92000 Nanterre

France

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général De Gaulle
92800 Puteaux

France

Industria Farmaceutica Galenica Senese S.r.1.
Via Cassia Nord, 351,

53014 Monteroni d’Arbia (SI)

Italy

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Recordati bv Recordati AB.

Tél/Tel: +32 2 46101 36 Tel: +46 8 545 80 230
Svedija

bnarapus Luxembourg/Luxemburg

RECORDATI RARE DISEASES Recordati bv

Ten.: +33 (0)1 47 73 64 58 Tél/Tel: +32 2 46101 36

Opanmus Belgique/Belgien
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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

E\MGda
Recordati Hellas
TnA: +30 210 6773822

Espafa
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
Svipj60

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

Polska

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

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

Romaéania

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

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



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

Kvzpog

RECORDATI RARE DISEASES
TnA: +33 147 73 64 58

TaAMa

Latvija

Recordati AB.

Tel: + 46 8 545 80 230
Zviedrija

Suomi/Finland

Recordati AB.

Puh/Tel: +46 8 545 80 230
Sverige

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

A betegtajékoztato6 legutobbi fellilvizsgalatdnak datuma:

Ezt a gyogyszert , kivételes koriilmények” kozott engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazasara vonatkozdan — a betegség ritka el6fordulasa miatt — nem lehetett teljes korii informaciot

gyljteni.

Az Europai Gyogyszeriigyndkség évente feliilvizsgal minden, erre a gyogyszerre vonatkozo 1j

informaciot, s sziikség esetén ez a betegtajékoztatd is modosul.

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség honlapjan

(https://www.ema.europa.eu) talalhato. Ugyanitt mas, a ritka betegségekre és kezelésiikre vonatkozo

informaciot tartalmazoé honlapok cimei is megtalalhatok.

A betegtajékoztatdo az EU/EGT 06sszes hivatalos nyelvén elérhetd az Europai Gyogyszeriigynokség

internetes honlapjan.
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IV. MELLEKLET
AZ EUROPAI GYOGYSZERUGYNOKSEG ALTAL A FORGALOMBA HOZATALI

ENGEDELY KIVETELES KORULMENYEK KOZOTTI MEGADASAVAL
KAPCSOLATBAN ELOADOTT KOVETKEZTETESEK
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Az Eurépai Gyégyszeriigynokség altal eloadott kovetkeztetések az alabbiakra vonatkozoan:

o Kivételes korilmények kozott megadott forgalomba hozatali engedély

A kérelem attekintése alapjan a CHMP azon a véleményen van, hogy a kockazat-eldny profil kedvezo
a forgalomba hozatali engedély kivételes koriilmények k6zotti megadasanak ajanlasahoz, ahogy azt az
europai nyilvanos értékelo jelentés bovebben kifejti.

31



	ALKALMAZÁSI ELŐÍRÁS
	A. A GYÁRTÁSI TÉTELEK VÉGFELSZABADÍTÁSÁÉRT FELELŐS GYÁRTÓK
	B. A KIADÁSRA ÉS A FELHASZNÁLÁSRA VONATKOZÓ FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK 
	C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLYBEN FOGLALT EGYÉB FELTÉTELEK ÉS KÖVETELMÉNYEK
	D. A GYÓGYSZER BIZTONSÁGOS ÉS HATÉKONY ALKALMAZÁSÁRA VONATKOZÓ FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK 
	E. KÜLÖNLEGES KÖTELEZETTSÉGVÁLLALÁS FORGALOMBA HOZATALT KÖVETŐ INTÉZKEDÉSEK TELJESÍTÉSÉRE KIVÉTELES KÖRÜLMÉNYEK KÖZÖTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY ESETÉN
	A. CÍMKESZÖVEG
	B. BETEGTÁJÉKOZTATÓ
	AZ EURÓPAI GYÓGYSZERÜGYNÖKSÉG ÁLTAL A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY KIVÉTELES KÖRÜLMÉNYEK KÖZÖTTI MEGADÁSÁVAL KAPCSOLATBAN ELŐADOTT KÖVETKEZTETÉSEK

