I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

PROCYSBI 25 mg gyomornedv-ellenalldo kemény kapszula
PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenalldo kemény kapszula

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

PROCYSBI 25 mg gyomornedv-ellenallé6 kemény kapszula

25 mg ciszteamint tartalmaz (merkaptamin-bitartarat forméajaban) gyomornedv-ellenallé kemény
kapszulanként.

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenallé kemény kapszula

75 mg ciszteamint tartalmaz (merkaptamin-bitartarat formajaban) gyomornedv-ellenallé kemény
kapszulanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Gyomornedv-ellenalldo kemény kapszula.

PROCYSBI 25 mg gyomornedv-ellenallé6 kemény kapszula

Vilagoskék, 3-as méretii (15,9 x 5,8 mm) kemény kapszula, fehér jelolofestékkel nyomtatott ,,25 mg”
felirattal és vilagoskék felso rész, fehér jelolofestékkel nyomtatott ,,PRO” emblémaval.

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenallé kemény kapszula

Vilagoskék, 0-as méretli (21,7 x 7,6 mm) kemény kapszula fehér jelolofestékkel nyomtatott ,,75 mg”
felirattal és sotétkék felso rész, fehér jeloléfestékkel nyomatott ,,PRO” emblémaval.

4.  KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A PROCYSBI az igazolt nephropathids cystinosis kezelésére javallott. A ciszteamin csokkenti a
cisztin felhalmozodasat a nephropathias cystinosisban szenvedo betegek egyes sejtjeiben (példaul a
fehérvérsejtekben, az izom- és a majsejtekben), €és a kezelés korai megkezdése esetén késlelteti a
veseelégtelenség kialakulasat.

4.2 Adagolas és alkalmazas

A PROCYSBI-kezelést a cystinosis kezelésében jartas orvos feliigyelete mellett kell megkezdeni.
A maximalis kedvez6 hatés eléréséhez a ciszteamin terapiat a diagnozis megerdsitése (azaz a FVS
cisztinszint emelkedése) utdn azonnal meg kell kezdeni.

Adagolas

A fehérvérsejtek (FVS) cisztinkoncentracioja példaul szamos kiilonbozé eljarassal mérhetd, igy
példaul specifikus FVS alcsoportokban (pl. granulocyta vizsgalatok) vagy a kevert leukocyta
vizsgalattal, melyek mindegyikének kiilonbozo6 a célértéke. Az egészségiigyi szakembereknek az
egyedi vizsgalolaboratoriumok altal megadott vizsgalatspecifikus terapias célokat kell figyelembe



venniiik, amikor a diagnozisra és a PROCY SBI-nek a cystinosisban szenvedd betegeknél torténd
adagolasara vonatkozoan dontést hoznak. Példaul a terapias cél az 1 nmol hemicisztin/mg fehérje alatti
FVS cisztinszint fenntartasa (kevert leukocyta vizsgalattal mérve), 30 perccel az adagolas utan. A
stabil PROCY SBI dozist betartd betegeknél, akik nem férnek hozza konnyen a fehérvérsejtek
cisztinszintjének méréséhez sziikséges szolgaltatdsokhoz, a terapias cél a > 0,1 mg/l plazma
ciszteamin-koncentracio fenntartasa 30 perccel az adagolas utan.

A mérés id6zitése: A PROCYSBI-t 12 dranként kell alkalmazni. Az FVS cisztinszint és/vagy a plazma
ciszteaminszint meghatarozasat az el6z0 esti adag bevétele utan 12,5 o6raval, azaz a kdvetkezo reggeli
adag bevétele utan 30 perccel kell megmérni.

A betegek atallitasa azonnali hatoanvagleaddsu ciszteamin-bitartardat kemény kapszularol

Az azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-bitartaratot szedd cystinosisos betegek atallithatok az el6z6
napi azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-bitartarat teljes napi adagjaval egyenlé teljes napi adag
PROCYSBI-ra. A teljes napi adagot kettével el kell osztani, €s 12 éranként alkalmazni. A ciszteamin
maximélis javasolt adagja 1,95 g/m*/nap. 1,95 g/m?*/nap-nal nagyobb adagok alkalmazasa nem javasolt
(lasd 4.4 pont).

Az azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-bitartaratr6l PROCY SBI-ra atallitott betegek FVS
cisztinszintjét a fentiek szerinti optimalis adag értékelése érdekében 2 hét utan, majd azt kovetden

3 havonta meg kell mérni.

Ujonnan diagnosztizalt felnétt betegek

Az ijonnan diagnosztizalt felnétt betegeknél a PROCY SBI megcélzott fenntartd adagjanak
1/6-1/4-ével kell kezdeni a kezelést. A megcélzott fenntartd adag 1,3 g/m*/nap, két adagra osztva,

12 éranként alkalmazva (1asd alabb az 1. tablazatot). A dozist emelni kell, ha a tolerancia megfeleld,
és a fehérvérsejtek cisztinszintje 1 nmol hemicisztin/mg fehérje felett marad (kevert leukocyta
vizsgalattal mérve). A ciszteamin maximalis javasolt adagja 1,95 g/m*/nap. 1,95 g/m*/nap-nal nagyobb
adagok alkalmazasa nem javasolt (1asd 4.4 pont).

Az alkalmazasi el6irasban megadott célértékek kevert leukocyta vizsgalattal végzett mérésekbol
szarmaznak. Megjegyzendd, hogy a cisztinszint csokkenésére vonatkozé terapias célok
vizsgalatspecifikusak, €s a kiilonb6z0 vizsgalatoknak specifikus célértéke van. Az egészségiigyi
szakembereknek ezért az egyedi vizsgalolaboratoriumok altal megadott vizsgalatspecifikus terapias
célokat kell figyelembe venniiik.

Ujonnan diagnosztizalt gyermekek és serdiildk
A megcélzott fenntarté adag 1,3 g/m*/nap, amely a kdvetkez tablazat szerint becsiilheté meg. A
tablazat figyelembe veszi a testfelszint és a testsulyt is.

1. tablazat. Javasolt adag

Testtomeg, kilogramm Ja;';sg:;zﬁzﬁgn g

0-5 200
5-10 300
11-15 400
16-20 500
21-25 600
26-30 700
3140 800
41-50 900

> 50 1000

*Magasabb dozis lehet sziikséges az FVC cél-cisztinkoncentracio eléréséhez.
1,95 g/m?/nap-nal nagyobb adagok alkalmazasa nem javasolt.

Kihagyott adagok
Ha a beteg elfelejti bevenni a gydgyszer egy adagjat, azt a lehetd leghamarabb potolni kell. Ha ezt a
kovetkez6 adag bevétele elott kevesebb mint négy oraval veszi észre, nem szabad bevenni az




elmulasztott adagot, hanem a szokasos adagolasi tervnek megfelelden kell beszedni a gyogyszert. Nem
szabad kétszeres adagot alkalmazni.

Kiilonleges betegcsoportok

A készitmenyt rosszul tolerdlo betegek

A kezelés a készitményt kevésbé jol toleralo betegek esetében is jelentds elonnyel jarhat, ha a
fehérvérsejtek cisztinszintje 2 nmol hemicisztin/mg fehérje alatt van (kevert leukocyta vizsgalattal
mérve). Ennek a szintnek az eléréséhez a ciszteamin adagja maximum 1,95 g/m?*/nap-ra emelheté. Az
1,95 g/m*/nap adagban alkalmazott azonnali hatéanyag-lead4si ciszteamin-tartarat esetében az
intolerancia és a mellékhatasok eléfordulasi gyakorisaganak ndvekedése kdvetkeztében megnott a
kezelés abbahagyasanak aranya. Ha a beteg a ciszteamint rosszul toleralja, €s emésztorendszeri
tiinetek vagy atmeneti borkititések jelennek meg, a terapiat atmenetileg le kell allitani, majd
alacsonyabb adaggal ujra kell inditani, és az adagot fokozatosan kell a megfeleld szintre novelni (1asd
4.4 pont).

Dializalt vagy transzplantadlt betegek

Esetenként megfigyelték, hogy a ciszteamin egyes formait a dializis-kezelésben részesiild betegek
kevésbé jol tlirik (azaz a gydgyszer tobb mellékhatassal jar). Az ilyen betegek esetében a
fehérvérsejtek cisztinszintjének szorosabb ellendrzése ajanlott.

Vesekarosodasban szenvedo betegek
A dbzis modositasara altaldban nincs sziikség, a fehérvérsejtek cisztinszintjét azonban ellendrizni kell.

Majkarosodasban szenvedé betegek
A dbzis modositasara altalaban nincs sziikség, a fehérvérsejtek cisztinszintjét azonban ellendrizni kell.

Az alkalmazas modja

Oralis alkalmazas.

A gyogyszer alkalmazasa torténhet az ép kapszulak lenyelésével, valamint a kapszulak tartalmanak
(bélben o0ld6do bevonati gyongyok) ételre torténd raszorasaval vagy gyomorszondan keresztiili
bevitellel.

A kapszulakat és a kapszulak tartalmat nem szabad 0sszetorni vagy Gsszeragni.

Alkalmazas ételekkel

A ciszteamin-bitartarat alkalmazhato savas gytimolcslével vagy vizzel.

A ciszteamin-bitartarat nem adhat6 egyiitt zsirban vagy fehérjében gazdag, illetve fagyasztott
¢élelmiszerekkel, példaul jégkrémmel. A betegeknek meg kell probalniuk kdvetkezetesen elkertilni az
ételek és tejtermékek fogyasztasat a PROCY SBI bevétele elott legalabb 1 oraval és utana 1 6ran at. Ha
nem lehetséges, hogy a beteg ebben az idészakban ne egyen semmit, akkor kis mennyiségii étel (~
100 gramm) étel (Iehetdleg szénhidratok) fogyasztasa elfogadhaté a PROCYSBI alkalmazasa el6tti és
utani oraban. Fontos, hogy a PROCYSBI bevétele és az étel elfogyasztasa tekintetében mindig
kovetkezetesen és megismételhetd modon kell eljarni (lasd 5.2 pont).

Koriilbeliil 6 éves vagy annal fiatalabb gyermekgydgyaszati betegek esetében, akiknél fennall az
aspiracio veszélye, a kemény kapszulakat fel kell nyitni, és tartalmukat a 6.6 pontban felsorolt ételre
vagy italba kell szérni.

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

4.3 Ellenjavallatok

o A készitmény hatoanyagaval, a ciszteamin (merkaptamin) barmelyik formajaval vagy a
6.1 pontban felsorolt barmely segédanyaggal szembeni tilérzékenység.

o A penicillaminnal szembeni tilérzékenység.

. Szoptatas.



4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések
1,95 g/m*map-nal nagyobb adagok alkalmazasa nem javasolt (1asd 4.2 pont).

A szajon at adott ciszteaminrdl nem mutattak ki, hogy meggatolna a cisztin-kristalyok lerakodasat a
szemben. Ezért abban az esetben, ha a fenti célbdl ciszteamin szemcseppet hasznalnak, annak
alkalmazasat folytatni kell.

Terhesség megallapitasa vagy tervezése esetén a kezelést gondosan ujra kell mérlegelni, és a beteget
tajékoztatni kell a ciszteamin lehetséges teratogén hatasanak kockazatarol (lasd 4.6 pont).

Az intakt PROCY SBI kapszulak kortilbeliil 6 éves vagy anndl fiatalabb gyermekeknek az aspiracid
veszélye miatt nem adhatok (lasd 4.2 pont).

Borreakcidok

Sulyos borreakciokrol érkeztek bejelentések nagy dozisu, azonnali hatdanyag-leadasu
ciszteamin-bitartarattal vagy mas ciszteaminsoval kezelt betegeknél, amely reakciok a ciszteamin adag
csokkentésére reagaltak. Az orvosoknak rutinszertien monitorozniuk kell a ciszteamint kapd betegek
borét és csontjait.

Ha bor- vagy csontrendellenességek jelentkeznek, a ciszteamin dozisat csokkenteni kell, vagy le kell
allitani az adagolast. A kezelés alacsonyabb dozissal és szorosabb feliigyelet mellett Gjra elindithato,
majd a dozis lassan emelhet6 a megfeleld terapias szintre (1asd 4.2 pont). Ha stlyos borkiiités, példaul
bullosus erythema multiforme vagy toxikus epidermalis necrolysis alakul ki, a ciszteamin nem
alkalmazhato Gjra (lasd 4.8 pont).

Emésztérendszeri hatasok

Azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-bitartaratot kapo betegeknél emésztérendszeri fekélyrdl és
vérzésrol szamoltak be. Az orvosoknak fokozottan kell figyelniiik a fekély és vérzés jeleit, és
tajékoztatniuk kell a betegeket és/vagy gondviseldiket a stilyos emésztdrendszeri toxicitas okozta
panaszokrol és tiinetekrdl, valamint arrdl, hogy mit kell tenniiik, ha ezek el6fordulnak.

A ciszteamin alkalmazasa emésztorendszeri tiinetekkel, igy hanyingerrel, hanyéssal, étvagytalansaggal
és hasi fajdalommal jart egyiitt.

Az ileo-coecalis atmenet és a vastagbél szlikiileteit (fibrotizalo colonopathia) el6szor azoknal a
cysticus fibrosisban szenvedd betegeknél irtak le, akik nagy adagban szedtek hasnyalmirigy
enzimeket, olyan tablettakban, amelyeknek bevonata metakrilsav-etil-akrilat kopolimer (1:1), ami a
PROCYSBI kapszula egyik segédanyaga. Ovintézkedésként a szokatlan hasi tiineteket vagy a hasi
tiinetek valtozasait ki kell vizsgalni, és ki kell zarni a fibrotizal6 colonopathia lehetdségét.

Ko6zponti idegrendszer

Kozponti idegrendszeri tiinetek, példaul gorcsroham, letargia, aluszékonysag, depresszid és
encephalopathia lépett fel a ciszteaminnal 6sszefiiggésben. Kozponti idegrendszeri tiinetek
jelentkezése esetén a beteget alaposan ki kell vizsgalni, és sziikség szerint modositani kell az adagot.
A betegek nem kezdhetnek potencidlisan veszélyes tevékenységekbe mindaddig, amig a ciszteamin
pszichés teljesitményre gyakorolt hatasai ismertté nem valnak (lasd 4.7 pont).

Leukopenia és kéros majmukodés

Az ciszteamin alkalmanként reverzibilis leukopeniaval és koros majfunkcioval jart egyiitt. Ezért a
vérképet €s a majmitkddést monitorozni kell.



Joindulatu koponyaiiri nyomdasfokozodas

Joindulat koponyaliri nyomasfokozddasrol (vagy pseudotumor cerebri (PTC)) és/vagy papilla
oedema el6fordulasarol szamoltak be a ciszteamin-bitartarat kezeléssel dsszefiiggésben, ami vizhajto
terapia hatasara megszlint (az azonnali hatdéanyag-leaddsu ciszteamin-bitartarat forgalomba hozatalat
koveto tapasztalatok alapjan). Az orvosoknak fel kell hivni betegeik figyelmét, hogy jelezzék, ha a
kovetkezo tiineteket észlelik: fejfajas, fillcsengés, szédiilés, hanyinger, kettds latas, homalyos latas,
latasvesztés, a szem mogott jelentkezo fajdalom vagy a szem mozgatasara jelentkez6 fajdalom. Ennek
az allapotnak a korai felismeréséhez rendszeres szemvizsgalat sziikséges, €s jelentkezése esetén, a
latasvesztés megel6zése érdekében, idében el kell kezdeni a kezelést.

A PROCYSBI natriumot tartalmaz

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz 1,3 g/m*nap adagonként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Nem zarhat6 ki, hogy a ciszteamin a bélben a CYP enzimek klinikailag relevans induktora, P-gp és
BCRP inhibitor és a m4j felvevd transzporter fehérjéinek (OATP1B1, OATP1B3 és OCT1) inhibitora.

Egyideju alkalmazas elektrolit és asvanyianyag-potlo kezeléssel

A ciszteamin egylitt adhaté a Fanconi-szindroma kezeléséhez sziikséges elektrolit- és
asvanyianyag-potl6 anyagokkal (a bikarbonatot kivéve), valamint D-vitaminnal és
pajzsmirigyhormonokkal. A bikarbonatot a ciszteamin esetleges korai felszabaduldsanak elkeriilése
érdekében legalabb egy oraval a PROCY SBI alkalmazasa el6tt vagy egy oraval utana kell beadni.

Egyes betegeknél az indometacint €s a ciszteamint egyidejlileg alkalmaztak. Veseatiiltetésen atesett
betegek esetében a kilokddés elleni kezeléssel egyiitt alkalmaztak ciszteamint.

A protonpumpa-gétldo omeprazol és a PROCYSBI egyidejii alkalmazésa in vivo nem befolyasolta a
ciszteamin-bitartarat expoziciot.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes nok

A fogamzoképes noket tajékoztatni kell a teratogén kockazatrol, és megfeleld fogamzasgatlo modszert
javasolni a kezelés alatt. A kezelés megkezdése negativ terhességi tesztet kell a betegnek bemutatnia.

Terhesség

A ciszteamin terhes n6knél torténd alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre megfeleld
informacié. Allatkisérletek sordn reproduktiv toxicitast, igy tobbek kozott teratogenitast igazoltak
(lasd 5.3 pont). Emberre potencialis veszély nem ismert. A kezeletlen cystinosis terhességre gyakorolt
hatasa ugyancsak ismeretlen. Ezért a ciszteamin-bitartarat alkalmazasa nem javallt terhesség alatt —
kiilondsen terhesség elsé trimesztere alatt — csak akkor, ha erre egyértelmiien sziikség van (lasd

4.4 pont).

Terhesség megallapitasa vagy tervezése esetén a kezelést gondosan ujra kell mérlegelni.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a ciszteamin kivalasztodik-e a human anyatejbe. Szoptato anyaallatok és kdlykeik
bevonasaval végzett allatkisérletek eredményei (lasd 5.3 pont) alapjan azonban a PROCYSBI-t szedd
ndk esetében a szoptatas ellenjavallt (1asd 4.3 pont).



Termékenység

Allatkisérletes vizsgalatokban termékenységre gyakorolt hatasokat figyeltek meg (lasd 5.3 pont). A
cystinosisban szenvedo férfibetegeknél azoospermiarol érkeztek bejelentések.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A ciszteamin kismértékben vagy kdzepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

A ciszteamin almossagot okozhat. A terapia megkezdésekor a betegek nem végezhetnek potencialisan
veszélyes tevékenységeket, amig a gyogyszernek az adott betegre gyakorolt hatasai ismertté nem
valnak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglaldsa

Az azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-bitartarat esetében a betegek mintegy 35%-anal varhato
mellékhatasok jelentkezése. Ezek f6ként a gyomor-bélcsatornat €s a kdzponti idegrendszert érintik. Ha
a ciszteamin-terapia megkezdésekor ilyen hatasok jelentkeznek, a kezelés ideiglenes felfiiggesztése,
majd fokozatos jrakezdése hatasosan javithatja a toleranciat.

Az egészséges Onkéntesek részvételével végzett klinikai vizsgalatokban a leggyakoribb mellékhatasok
a nagyon gyakran el6forduld emésztérendszeri tiinetek voltak (16%); ezek elsdsorban egyszeri
epizodként, enyhe vagy kozepesen stlyos formaban jelentkeztek. Az emésztérendszeri betegségek és
tiinetek (hasmenés €s hasi fajdalom) tekintetében az egészséges alanyoknal megfigyelt
mellékhatas-profil hasonlo volt a betegeknél megfigyelt mellékhatas-profilhoz.

A mellékhatdsok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasok gyakorisdganak osztalyozasa a kovetkezé megallapodas szerint tortént: nagyon
gyakori (>1/10), gyakori (>1/100 — <1/10), nem gyakori (>1/1000 — <1/100), ritka (=1/10 000 —
<1/1000), nagyon ritka (<1/10 000) és nem ismert (a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithato
meg).

Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek
megadasra:

2. tablazat. Mellékhatasok
MedDRA szervrendszeri

kategoria

Gyakorisag: mellékhatas

Vérképzoszervi és nyirokrendszeri
betegségek és tiinetek

Nem gyakori: leukopenia

Immunrendszeri betegségek és
tiinetek

Nem gyakori: anafilaxias reakcio

Anyagcsere- ¢és taplalkozasi
betegségek és tiinetek

Nagyon gyakori: étvagytalansag

Pszichiatriai korképek

Nem gyakori: idegesség, hallucinacid

Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Gyakori: fejfajas, encephalopathia

Nem gyakori: aluszékonysag, convulsiok

Emésztorendszeri betegségek és
tiinetek

Nagyon gyakori: hanyas, hanyinger, hasmenés

Gyakori: hasi fajdalom, kellemetlen szajszag,
emésztési zavar, gastroenteritis

Nem gyakori: gastrointestinalis fekély




MedDRA szervrendszeri Gyakorisdg: mellékhatas

kategoria
A bOr és a bor alatti szovetek Gyakori: a bor szokatlan szaga, kilités
betegsegei ¢ tiinetei Nem gyakori: a hajszin megvaltozasa, borstriak, a
bor sériilékenysége (molluscoid pseudotumor
a konyokokon)

A csont- és izomrendszer, valamint | Nem gyakori. az iziiletek hyperextensiodja,
a kotoszovet betegségei és tiinetei labfajdalom, genu valgum, osteopenia,
kompresszios torés, gerincferdiilés.

Vese- és hugyuti betegségek és
tiinetek

Altalanos tlinetek, a beadast koveto Nagyon gyakori: levertség, 1az
helyi reakciok

Nem gyakori: nephrosis szindroma

Gyakori: asthenia

Laboratoriumi és egyéb vizsgalatok

L Gyakori: majfunkcios vizsgalatok koros eredményei
eredményei

Egyéb mellékhatasok leirasa

A PROCYSBI-vel kapcsolatos klinikai vizsgalati tapasztalatok

A PROCYSBI-t és az azonnali hatdanyag-leadasu ciszteamin-bitartaratot 6sszehasonlito klinikai
vizsgalatokban a betegek egyharmadanal jelentkeztek nagyon gyakori emésztorendszeri betegségek és
tiinetek (hanyinger, hadnyas, hasi fajdalom). Gyakori kdzponti idegrendszeri betegségeket €s tiineteket
(fejfajas, aluszékonysag és levertség), valamint gyakori altalanos tiineteket (gyengeség) is
megfigyeltek.

Az azonnali hatéanvag-leadasu ciszteamin-bitartardttal kapcesolatos forgalomba hozatalt kévetd
tapasztalatok

Jéindulata koponyatiri nyomasfokozodas (vagy pseudotumor cerebri (PTC)) €s papilla oedema,
bérelvaltozasok, molluscoid pseudotumorok, borstriak, bor sériilékenység, iziileti hyperextensio,
labfajas, osteopenia, kompresszios torés és gerincferdiilés el6fordulasarol szamoltak be az azonnali
hat6éanyag-felszabadulasu ciszteamin-bitartarattal 6sszefiiggésben (lasd 4.4 pont).

Két esetben jelentettek a kezelés megkezdése utan 6 honapon beliil nephrosis szindrémat, ami
fokozatosan javult a kezelés megszakitdsat kdvetden. A szdvettani vizsgalat az egyik esetben a vese-
allograft hartyas glomerulonephritisét, a masik esetben pedig tulérzékenység okozta interstitialis
nephritist mutatott ki.

Néhany esetben magas dézisu, tobbnyire a maximalis 1,95 g/m*/nap maximalis d6zist meghaladé
kiilonbo6z6 ciszteamin-készitményekkel (ciszteamin-klorhidrattal, cisztaminnal vagy
ciszteamin-bitartarattal) tartosan kezelt gyermekeknél Ehlers—Danlos-szindromara emlé¢keztetd
tiineteket jelentettek a konyokon. Egyes esetekben ezek a borelvaltozasok olyan stridkkal és
csontelvaltozasokkal voltak 0sszefiiggésben, amelyeket els6ként rontgen vizsgalat soran észleltek. A
jelentett csontelvaltozasok a kdvetkezdk voltak: genu valgum, 1abfajdalom és hyperextendalhato
izliletek, osteopenia, kompresszios torések és gerincferdiilés Néhany olyan esetben, amikor
hisztopatoldgiai vizsgalatokat végeztek a boron, az eredmények angioendotheliomatosisra utaltak. Egy
beteg késdbb meghalt kifejezett vasculopathiaval egyiittjard akut cerebralis ischaemia miatt. Egyes
betegeknél a konyokokon kialakult bérelvaltozasok az azonnali hatdanyag-leadasu ciszteamin
adagjanak csokkentése utan megszintek (lasd 4.4 pont).

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kdvetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fliggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.



4.9 Tuladagolas
A ciszteamin tuladagolasa sulyosbodo levertséget (letargiat) okozhat.

Tuladagolas esetén a 1égz0szervek és a sziv- és érrendszer miikodését megfelelé modon tamogatni
kell. Specifikus antidotum nem ismert. Nem ismert, hogy a ciszteamin hemodializissel eltavolithatd-e.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Az emésztdszervekre €s az anyagcserére hatd készitmény, aminosavak €s
szarmazékok, ATC kod: A16AA04.

A ciszteamin a legegyszer(ibb stabil aminotiol és a cisztein aminosav egyik bomlasterméke. A
ciszteamin a lizoszomakban tiol-diszulfid-cseréld reakcioban vesz részt, a cisztin-cisztein és
cisztein-ciszteamin keverék diszulfidda valé atalakitasaban, amelyek a cystinosisban szenvedd
betegeknél képesek elhagyni a lizoszomat.

Egészséges személyekben a fehérvérsejtek cisztinszintje <0,2, a cystinosisra heterozigota egyénekben
pedig rendszerint <1 nmol hemicisztin/mg fehérje, kevert leukocyta vizsgélattal mérve. A
nephropathias cystinosisban szenvedd betegekben a fehérvérsejtek cisztinszintje 2 nmol
hemicisztin/mg fehérje folé emelkedik.

Ezeknél a betegeknél a fehérvérsejtek cisztinszintjének monitorozasaval allapithatd meg az adag
helyessége. PROCY SBI-kezelés el6tt a szintet 30 perccel az adag beadasa utan kell mérni.

Egy pivotalis, III. fazisu, randomizalt, keresztezett elrendezésti PK és PD vizsgalat (amely egytttal az
azonnali hatéanyag-leadast ciszteamin-bitartarat legelsé randomizalt vizsgalata volt) azt igazolta,
hogy dinamikus egyensulyi allapotban a PROCYSBI-t 12 6ranként kapo betegeknél a fehérvérsejtek
cisztinszintjének csokkenése hasonld volt a 6 éranként alkalmazott azonnali hatéanyag-leadasu
ciszteamin-bitartarattal kapott csokkenéshez. Negyvenharom (43), cystinosisban szenvedd beteget
(koztiik huszonhét (27) (6-12 éves) gyermeket, tizenot (15) (12-21 éves) serdiilét és egy (1) felndttet)
randomizaltak, akiknek vesemiikddése a becsiilt glomerulusfiltracids rata (GFR) alapjan (testfeliiletre
korrigalva) > 30 ml/perc/1,73 m?volt. A negyvenharom (43) beteg koziil két (2) testvér az elsd
keresztezett id0szak végén az egyikiiknél korabban tervezett miitét miatt kilépett a vizsgalatbol. A
protokollt negyvenegy (41) beteg fejezte be. Két (2) beteget kizartak a protokoll szerinti elemzésbdl,
mert fehérvérsejt cisztinszintjiik az azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-kezelés szakaszaban

2 nmol hemicisztin/mg fehérje fol¢ emelkedett. A végleges els6dleges protokoll szerinti hatasossagi
elemzésben harminckilenc (39) beteg vett részt.

3. tablazat. A fehérvérsejtek cisztinszinjének dsszehasonlitasa az azonnali hatoanyag-leadasu
ciszteamin-bitartarat és a PROCYSBI alkalmazdsat kévetden

Protokoll szerinti (Per Protocol - PP) csoport (N=39)

Azonpah hat'oan}'lag-lee’tdasu PROCYSBI
ciszteamin-bitartarat
FVS cisztinszint
(LS atlag + SE), nmol hemicisztin/mg 0,44 + 0,05 0,51+0,.05
fehérje*

Kezelés hatasa

:t . - .
(LS dtlag + SE: 95,8% CI; p-értck) 0,08 +0,03; 0,01 - 0,15; <0,0001




Minden értékelheto beteg (ITT) csoport (N=41)

Azonpah hat.oan}.fag—le:fldasu PROCYSBI
ciszteamin-bitartarat
FVS cisztinszint
(LS atlag = SE), nmol hemicisztin/mg 0,74+0.14 0,53+0,14
fehérje*

Kezelés hatasa

(LS étlag + SE; 95,8% CI; p-érték) -0,21£0,14;-0,48 - 0,06; <0,001

*Kevert leukocyta vizsgalattal mérve
A pivotalis I11. fazisu vizsgalatot befejez6 negyvenegy beteg koziil negyven (40/41) bevalasztasra
kertilt a PROCY SBI prospektiv vizsgalataba, ami addig tartott, amig a PROCYSBI-t a kezeldorvosuk
fel nem irhatta receptre. Ebben a vizsgalatban a fehérvérsejtek cisztinszintje kevert leukocyta
vizsgalattal mérve atlagosan mindig az optimalis kontrollszint, az 1 nmol hemicisztin/mg fehérje alatt
volt. A becsiilt glomerulus filtracios rata (¢GFR) nem valtozott idében a vizsgalt betegcsoportban.
5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas
A relativ biohasznosulés az azonnali hatéanyag-leadast ciszteaminhoz képest kb. 125%.
Az étel csokkenti a PROCYSBI felszivodasat a bevétel elott 30 perccel fogyasztva (koriilbeliil
35%-kal csokken az expozicid) és a bevétel utdn 30 perccel fogyasztva (zart kapszula esetén 16%-kal,
kinyitott kapszula esetén 45%-kal csokken az expozicid). Az alkalmazas utan két oraval fogyasztott
étel nem befolyasolta a PROCY SBI felszivodasat.

Eloszlas

A ciszteamin in vitro plazmafehérje kotddése, elsdsorban az albuminhoz, kortilbeliil 54% ¢és a terapias
tartomanyban a gyogyszer plazmakoncentraciojatol fiiggetlen.

Biotranszformacid

Négy beteg esetében kimutattak, hogy a napi ciszteamin-6sszdozis 0,3-1,7%-a tiriil ki valtozatlan
formaban a vizelettel. A ciszteamin nagy része szulfat formajaban valasztodik ki.

In vitro adatok alapjan a ciszteamin-bitartarat metabolizmusaban valoszintileg tobb CYP enzim vesz
részt, igy a CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 és CYP2E1 izoenzimek.
Kisérleti koriilmények kozott a CYP2A6 és CYP3A4 nem vett részt a ciszteamin-bitartarat
metabolizmusaban.

Eliminacio

A ciszteamin-bitartarat terminalis felezési ideje koriilbeliil 4 ora.

A ciszteamin-bitartarat nem gatolja a CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6, CYP2E1 és CYP3A4 izoenzimeket in vitro.

In vitro: A ciszteamin-bitartarat a P-gp és az OCT2 szubsztratja, de nem BCRP, OATP1BI1,
OATP1B3, OATI1, OAT3 és OCTI1 szubsztrat. A ciszteamin-bitartarat nem gatolja az OAT1, OAT3 és
OCT?2 transzportereket.

Kiilonleges betegcsoportok

A ciszteamin-bitartarat farmakokinetikajat kiilonleges betegcsoportokban nem vizsgaltak.
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5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A ciszteaminrdl publikalt genotoxicitasi vizsgalatokban kromoszéma-rendellenességek kivaltasat
figyelték meg tenyésztett eukariota sejtekben. A ciszteamin-bitartarattal folytatott specifikus
vizsgalatok nem mutattak semmilyen mutagén hatast az Ames-tesztben, sem pedig klasztogén hatast
az egér-micronucleus tesztben. A PROCYSBI készitményben hasznalt ciszteamin-bitartarattal
bakterialis reverz mutacios vizsgalatot (,,Ames-tesztet”) végeztek, és a ciszteamin-bitartarat nem
mutatott semmilyen mutagén hatast ebben a tesztben.

A reprodukcids toxicitasi vizsgalatok embrid- és magzatkarosito hatasokat (felszivodas és implantaciot
kovetd elhalas) mutattak a 100 mg/ttkg/nap dozissal kezelt patkanyokban és az 50 mg/ttkg/nap
ciszteaminnal kezelt nyulakban. A szervfejlodés idészakaban 100 mg/ttkg/map dézisban adott
ciszteaminnal kezelt patkanyokban teratogén hatasokat irtak le.

Ez patkanyban a 0,6 g/m?*/nap dozissal egyenértékii, ami valamivel kevesebb, mint fele a ciszteamin
javasolt klinikai fenntarté dozisanak (1,3 g/m*/nap). A 375 mg/kg/nap dozissal kezelt patkanyokban a
termékenység romlasa volt megfigyelhetd, és e dozisnal csdkkent a testsulygyarapodas is. E dozis
esetében a szoptatas idején csokkent az utdédok sulygyarapodasa €s tilélési aranya is. A ciszteamin
nagy adagjai rontjak a szoptatd anyaallatok azon képességét, hogy kolykeiket taplaljak. Allatokban a
gyogyszer egyszeri adagja is gatolja a prolaktinszekréciot.

Ujsziilstt patkanyokban a ciszteamin adésa sziirkehalyog képzddését valtotta ki.

A szajon at vagy parenteralis Gton adott ciszteamin nagy dozisai patkanyokban ¢s egerekben
nyombélfekélyt valtanak ki, majmokban azonban nem. A gyogyszer kisérleti alkalmazasa tobb
allatfajban a szomatosztatin szintjének csokkenését valtotta ki. Ennek a gydgyszer klinikai
alkalmazasat érinté kovetkezményei nem ismeretesek.

A ciszteamin-bitartarat gyomornedv-ellenallé kemény kapszulaval nem végeztek karcinogenitasi
vizsgalatokat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

A kapszula tartalma

mikrokristalyos celluloz

metakrilsav - etil-akrilat kopolimer (1:1)
hipromell6z

talkum

trietil-acetat

natrium-laurilszulfat

Kapszulahéj

zselatin

titan-dioxid (E171)
indigokarmin (E132)
Jelolofesték

sellak
povidon K-17
titan-dioxid (E171)
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6.2 Inkompatibilitasok
Nem értelmezhetd.
6.3 Felhasznilhatésagi idétartam

2¢év
Felhasznalhatosagi id6 felbontas utan: 30 nap.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hiuitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando. Nem fagyaszthato!

A fénytdl és a nedvességtol valo védelem érdekében a gydgyszer tartalyat tartsa jol lezarva.
Felbontas utan legfeljebb 25 °C-on tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

PROCYSBI 25 mg gyomornedv-ellenallé kemény kapszula

60 db gyomornedv-ellenallo kemény kapszulat tartalmazo 50 ml-es fehér HDPE tartaly egy darab
2-az-1-ben nedvszivo hengerrel és egy darab oxigénmegkdté hengerrel, gyermekbiztonsagi
polipropilén zaréssal.

A nedvességtdl és levegdtol vald fokozott védelem érdekében minden tartalyban két miianyag henger
talalhato.

Kérjiik, a tartaly hasznalata kozben mindkét hengert tartsa a tartalyban. Hasznalat utan a hengerek a
tartallyal egyiitt kidobhatok.

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenallé6 kemény kapszula

250 db gyomornedv-ellenallé kemény kapszulat tartalmazo 400 ml-es fehér HDPE tartaly egy darab
2-az-1-ben nedvszivo hengerrel és két darab oxigénmegkotd hengerrel, gyermekbiztonsagi
polipropilén zaréssal.

A nedvességtdl és levegdtol valod fokozott védelem érdekében minden tartalyban harom miianyag
henger talalhato.

Kérjiik, a tartaly hasznalata kozben mindharom hengert tartsa a tartalyban. Hasznalat utan a hengerek
a tartallyal egyiitt kidobhatok.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A készitmény kezelésével kapcsolatos informdaciok

Etelre torténd raszérds

A kapszulakat — a reggeli és az esti adagot egyarant — ki kell nyitni és a tartalmukat ra kell szorni kb.
100 gramm almaszészra vagy gyiimélcslekvarra. Ovatosan keverje bele a kapszula tartalmat a lagy
ételbe, hogy 1étrej6jjon a ciszteamin granuladtum €s az étel keveréke. A keverék teljes mennyiségét el
kell fogyasztani. Ezt kdvetden 250 ml kellden savas folyadékot — gyiimdlcslevet (pl. narancslé vagy
savas gyiimolcslé) — vagy vizet kell inni. A keveréket az elkészités utan 2 oran beliil el kell
fogyasztani, és az elkészités és az elfogyasztas kozott hiitdben tarolhato.

Alkalmazas tapszonddn keresztiil

A kapszulakat — a reggeli €s az esti adagot egyarant — ki kell nyitni és a tartalmukat ra kell szorni kb.
100 gramm almaszoszra vagy gyiimdleslekvarra. Ovatosan keverje bele a kapszula tartalmat a lagy
ételbe, hogy 1étrej6jjon a ciszteamin granulatum ¢és az étel keveréke. A keveréket gasztrosztomias
cs0von, nazogasztrikus szondan vagy gasztro-jejunalis szondan kell beadni katétervégii fecskenddvel.
A PROCYSBI beadésa el6tt: nyissa ki a gasztrosztomias cs6 csatlakozojat, €s csatlakoztassa a
tapszondat. Oblitse 4t 5 ml vizzel a csatlakozot. Szivja fel a keveréket a fecskendSbe. Maximum
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60 ml-es térfogatt keverék javasolt egy katétervégii fecskenddben egyenes vagy bolus tapszondaval
torténd alkalmazasra. Helyezze a PROCY SBl/almasz6sz/gyiimdlcslekvar keveréket tartalmazo
fecskendo nyilasat a tapszonda nyilasaba, és toltse fel teljesen a keverékkel: az adagolas soran a
fecskendd ovatos nyomasa és a tapszonda vizszintes helyzetben tartasa révén elkeriilhet6 az
eltomddés. Szintén az eltomddés elkeriilése érdekében javasolt a viszkozus ételt, példaul almaszoszt
vagy gytimolcslekvart kb. 10 ml/10 masodperc sebességgel adagolni a fecskendo teljes kitirtiléséig.
Ismételje meg a fenti 1épést a keverék teljes beadasaig. A PROCYSBI beadasa utan szivjon fel 10 ml
gyliimolcslevet vagy vizet egy masik fecskenddébe, és oblitse at a gasztrosztomias csdvet, ezzel
gondoskodva arrol, hogy az almaszdsz/gytimdlceslekvar és granulatum keverékébdl semmi ne ragadjon
a gasztrosztémids csében.

A keveréket az elkészités utan 2 6ran beliil be kell adni, és az elkészités és a beadas kozott hiitdben
tarolhat6. A keverék fennmarado részét nem szabad megtartani.

Narancslébe, mds savas gyiimolcslébe vagy vizbe szords
A kapszulakat — a reggeli €s az esti adagot egyarant — ki kell nyitni, és a tartalmukat bele kell szérni
100-150 ml savas gyiimdlcslébe vagy vizbe. Az adag alkalmazasi lehetdségei a kovetkezok:

. 1. lehetdség/Fecskendd: Keverje 6vatosan 5 percig, majd szivja fel a ciszteamin granulatumot €s
a savas gyiimolcslevet vagy vizet az adagold fecskenddbe.
o 2. lehetdség/Pohar: Keverje dvatosan 5 percig poharban vagy razza 5 percig 6vatosan lezart

poharban (pl. cs6rds poharban). A ciszteamin granulatum €s savas gyiimolcslé vagy viz
keverékét meg kell inni.
A keveréket az elkészités utan 30 percen beliil el kell fogyasztani (meg kell inni), és az elkészités és az
elfogyasztas kozott hiitdben tarolhato.

Megsemmisités

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre

vonatkozd el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/861/001

EU/1/13/861/002

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2013. szeptember 06.

A forgalomba hozatali engedé¢ly legutobbi megtjitdsanak datuma: 2018. julius 26.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdopai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhato.
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1. A GYOGYSZER NEVE

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenallé granulatum
PROCYSBI 300 mg gyomornedv-ellenalld granulatum

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenallé granulatum

75 mg ciszteamint tartalmaz (merkaptamin-bitartarat formajaban) tasakonként.

PROCYSBI 300 mg gyomornedv-ellenallé granulatum

300 mg ciszteamint tartalmaz (merkaptamin-bitartarat formajaban) tasakonként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Gyomornedv-ellenalld granulatum.

Fehér vagy tortfehér granulatum.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A PROCYSBI az igazolt nephropathids cystinosis kezelésére javallott. A ciszteamin csokkenti a
cisztin felhalmozodasat a nephropathias cystinosisban szenvedo betegek egyes sejtjeiben (példaul a
fehérvérsejtekben, az izom- és a majsejtekben), és a kezelés korai megkezdése esetén késlelteti a
veseelégtelenség kialakulasat.

4.2 Adagolas és alkalmazas

A PROCYSBI-kezelést a cystinosis kezelésében jartas orvos feliigyelete mellett kell megkezdeni.
A maximalis kedvez6 hatés eléréséhez a ciszteamin terapiat a diagn6zis megerdsitése (azaz a FVS
cisztinszint emelkedése) utdn azonnal meg kell kezdeni.

Adagolas

A fehérvérsejtek (FVS) cisztinkoncentracioja példaul szamos kiilonbozé eljarassal mérhetd, igy
példaul specifikus FVS alcsoportokban (pl. granulocyta vizsgalatok) vagy a kevert leukocyta
vizsgalattal, melyek mindegyikének kiilonboz6 a célértéke. Az egészségiigyi szakembereknek az
egyedi vizsgalolaboratoriumok altal megadott vizsgalatspecifikus terapias célokat kell figyelembe
venniiik, amikor a diagnozisra és a PROCY SBI-nek a cystinosisban szenvedd betegeknél torténd
adagolasara vonatkozoan dontést hoznak. Példaul a terapias cél az 1 nmol hemicisztin/mg fehérje alatti
FVS cisztinszint fenntartasa (kevert leukocyta vizsgalattal mérve), 30 perccel az adagolas utan. A
stabil PROCYSBI dozist betartd betegeknél, akik nem férnek hozza kdnnyen a fehérvérsejtek
cisztinszintjének méréséhez sziikséges szolgaltatasokhoz, a terapias cél a > 0,1 mg/l plazma
ciszteamin-koncentracio fenntartasa 30 perccel az adagolas utan.

A mérés id6zitése: A PROCYSBI-t 12 dranként kell alkalmazni. Az FVS cisztinszint és/vagy a plazma
ciszteaminszint meghatarozasat az el6z0 esti adag bevétele utan 12,5 o6raval, azaz a kdvetkezo reggeli
adag bevétele utan 30 perccel kell megmérni.
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A betegek atallitasa azonnali hatoanvagleaddsu ciszteamin-bitartardat kemény kapszularol

Az azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-bitartaratot szedd cystinosisos betegek atallithatok az el6z6
napi azonnali hatdéanyag-leadasu ciszteamin-bitartarat teljes napi adagjaval egyenld teljes napi adag
PROCYSBI-ra. A teljes napi adagot kettével el kell osztani, és 12 éranként alkalmazni. A ciszteamin
maximélis javasolt adagja 1,95 g/m*/nap. 1,95 g/m?*/nap-nal nagyobb adagok alkalmazasa nem javasolt
(lasd 4.4 pont).

Az azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-bitartaratrol PROCY SBI-ra atallitott betegek FVS
cisztinszintjét a fentiek szerinti optimalis adag értékelése érdekében 2 hét utan, majd azt kvetden

3 havonta meg kell mérni.

Ujonnan diagnosztizalt felnétt betegek

Az ijonnan diagnosztizalt feln6tt betegeknél a PROCY SBI megcélzott fenntartd adagjanak
1/6-1/4-ével kell kezdeni a kezelést. A megcélzott fenntartd adag 1,3 g/m*/nap, két adagra osztva,
12 6ranként alkalmazva (1asd alabb az 1. tablazatot). A dozist emelni kell, ha a tolerancia megfeleld,
és a fehérvérsejtek cisztinszintje 1 nmol hemicisztin/mg fehérje felett marad (kevert leukocyta
vizsgalattal mérve). A ciszteamin maximalis javasolt adagja 1,95 g/m*/nap. 1,95 g/m*/nap-nal nagyobb
adagok alkalmazasa nem javasolt (1asd 4.4 pont).

Az alkalmazasi el6irasban megadott célértékek kevert leukocyta vizsgalattal végzett mérésekbol
szarmaznak. Megjegyzendd, hogy a cisztinszint csokkenésére vonatkozo terapias célok
vizsgalatspecifikusak, €s a kiilonb6zd vizsgalatoknak specifikus célértéke van. Az egészségiigyi
szakembereknek ezért az egyedi vizsgalolaboratoriumok altal megadott vizsgalatspecifikus terapias
célokat kell figyelembe venniiik.

Ujonnan diagnosztizalt gyermekek és serdiildk
A megcélzott fenntartd adag 1,3 g/m?*/nap, amely a kovetkezd tablazat szerint becsiilhetd meg. A
tablazat figyelembe veszi a testfelszint és a testsulyt is.

1. tablazat. Javasolt adag

Testtomeg, kilogramm Ja;;?:;iﬁgﬁ;? 8

0-5 200
5-10 300
11-15 400
16-20 500
21-25 600
26-30 700
3140 800
41-50 900

> 50 1000

*Magasabb dozis lehet sziikséges az FVC cél-cisztinkoncentracio eléréséhez.
1,95 g/m?/nap-nal nagyobb adagok alkalmazasa nem javasolt.

A megcélzott fenntarto adag elérése érdekében megfontolhato a PROCYSBI 25 mg gyomornedv-
ellenallé kemény kapszula alkalmazésa.

Kihagyott adagok

Ha a beteg elfelejti bevenni a gydgyszer egy adagjat, azt a lehetd leghamarabb potolni kell. Ha ezt a
kovetkez6 adag bevétele el6tt kevesebb mint négy oraval veszi észre, ne vegye be az elmulasztott
adagot, hanem a szokasos adagolasi tervnek megfelel6en kell beszedni a gydgyszert. Nem szabad
kétszeres adagot alkalmazni.
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Kiilonleges betegcsoportok

A készitmenyt rosszul toleralo betegek

A kezelés a készitményt kevésbé jol toleralo betegek esetében is jelentds elénnyel jarhat, ha a
fehérvérsejtek cisztinszintje 2 nmol hemicisztin/mg fehérje alatt van (kevert leukocyta vizsgalattal
mérve). Ennek a szintnek az eléréséhez a ciszteamin adagja maximum 1,95 g/m?*/nap-ra emelheté. Az
1,95 g/m*/nap adagban alkalmazott azonnali hatéanyag-lead4si ciszteamin-tartarat esetében az
intolerancia és a mellékhatasok eléfordulasi gyakorisaganak névekedése kdvetkeztében megnott a
kezelés abbahagyasanak aranya. Ha a beteg a ciszteamint rosszul toleralja, és emésztérendszeri
tiinetek vagy atmeneti borkiiitések jelennek meg, a terapiat atmenectileg le kell allitani, majd
alacsonyabb adaggal ujra kell inditani, és az adagot fokozatosan kell a megfeleld szintre novelni (1asd
4.4 pont).

Dializalt vagy transzplantalt betegek

Esetenként megfigyelték, hogy a ciszteamin egyes formait a dializis-kezelésben részesiilo betegek
kevésbé jol tlirik (azaz a gydgyszer tobb mellékhatassal jar). Az ilyen betegek esetében a
fehérvérsejtek cisztinszintjének szorosabb ellendrzése ajanlott.

Vesekarosodasban szenvedo betegek
A doézis modositasara altalaban nincs sziikség, a fehérvérsejtek cisztinszintjét azonban ellendrizni kell.

Majkarosodasban szenvedé betegek
A dbzis modositasara altalaban nincs sziikség, a fehérvérsejtek cisztinszintjét azonban ellendrizni kell.

Az alkalmazis mdodja

Oralis alkalmazas.

A gyogyszer alkalmazasa torténhet a tasak felnyitasaval és tartalmanak (bélben old6dé bevonata
gyongyok) ételre vagy italba torténd szorasaval, vagy gyomorszondan keresztiili bevitellel.

A granulatumot nem szabad 0sszetdrni vagy 0sszeragni, mivel ez karositja a gyomornedv-ellenallo
bevonatot.

Alkalmazas ételekkel

A ciszteamin-bitartarat alkalmazhato savas gytimolcslével vagy vizzel.

A ciszteamin-bitartarat nem adhat6 egyiitt zsirban vagy fehérjében gazdag, illetve fagyasztott
élelmiszerekkel, példaul jégkrémmel. A betegeknek meg kell probalniuk kovetkezetesen elkeriilni az
ételek és tejtermékek fogyasztasat a PROCY SBI bevétele elott legalabb 1 oraval és utana 1 6ran at. Ha
nem lehetséges, hogy a beteg ebben az idészakban ne egyen semmit, akkor kis mennyiségii étel (~

100 gramm) étel (Iehetdleg szénhidratok) fogyasztasa elfogadhaté a PROCYSBI alkalmazasa el6tti és
utani éraban. Fontos, hogy a PROCYSBI bevétele €s az étel elfogyasztasa tekintetében mindig
kovetkezetesen és megismételhetd modon kell eljarni (lasd 5.2 pont).

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

4.3 Ellenjavallatok

. A készitmény hatdéanyagaval, a ciszteamin (merkaptamin) barmelyik formajaval vagy a
6.1 pontban felsorolt barmely segédanyaggal szembeni talérzékenység.

. A penicillaminnal szembeni talérzékenység.

. Szoptatas.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

1,95 g/m?*/nap-nal nagyobb adagok alkalmazasa nem javasolt (lasd 4.2 pont).
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A szajon at adott ciszteaminrol nem mutattak ki, hogy meggatolna a cisztin-kristalyok lerakodasat a
szemben. Ezért abban az esetben, ha a fenti célbol ciszteamin szemcseppet hasznalnak, annak
alkalmazasat folytatni kell.

Terhesség megallapitasa vagy tervezése esetén a kezelést gondosan ujra kell mérlegelni, és a beteget
tajékoztatni kell a ciszteamin lehetséges teratogén hatasanak kockézatarol (lasd 4.6 pont).

Bérreakciok

Stlyos borreakciokrol érkeztek bejelentések nagy dozisu, azonnali hatdbanyag-leadast
ciszteamin-bitartarattal vagy mas ciszteaminsoval kezelt betegeknél, amely reakciok a ciszteamin adag
csokkentésére reagaltak. Az orvosoknak rutinszeriien monitorozniuk kell a ciszteamint kapo betegek
borét és csontjait.

Ha bor- vagy csontrendellenességek jelentkeznek, a ciszteamin dozisat csdkkenteni kell, vagy le kell
allitani az adagolast. A kezelés alacsonyabb ddzissal és szorosabb feliigyelet mellett Gjra elindithato,
majd a dozis lassan emelhetd a megfeleld terapias szintre (1asd 4.2 pont). Ha stlyos borkiiités, példaul
bullosus erythema multiforme vagy toxikus epidermalis necrolysis alakul ki, a ciszteamin nem
alkalmazhato ujra (lasd 4.8 pont).

Emésztérendszeri hatdsok

Azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-bitartaratot kapd betegeknél emésztérendszeri fekélyrol és
vérzésrol szamoltak be. Az orvosoknak fokozottan kell figyelniiik a fekély és vérzés jeleit, és
tajékoztatniuk kell a betegeket és/vagy gondviseldiket a stilyos emésztérendszeri toxicitas okozta
panaszokroél és tiinetekrdl, valamint arrol, hogy mit kell tenniiik, ha ezek el6fordulnak.

A ciszteamin alkalmazasa emésztérendszeri tiinetekkel, igy hanyingerrel, hanyassal, étvagytalansaggal
és hasi fajdalommal jart egyiitt.

Az ileo-coecalis atmenet és a vastagbél szilikiileteit (fibrotizalo colonopathia) eldszor azoknal a
cysticus fibrosisban szenvedd betegeknél irtak le, akik nagy adagban szedtek hasnyalmirigy
enzimeket, olyan tablettakban, amelyeknek bevonata metakrilsav-etil-akrilat kopolimer (1:1), ami a
PROCY SBI kapszula egyik segédanyaga. Ovintézkedésként a szokatlan hasi tiineteket vagy a hasi
tiinetek valtozasait ki kell vizsgalni, és ki kell zarni a fibrotizalo colonopathia lehetdségét.

Kozponti idegrendszer

Kozponti idegrendszeri tiinetek, példaul gdrcsroham, letargia, aluszékonysag, depresszio és
encephalopathia Iépett fel a ciszteaminnal dsszefiiggésben. Kozponti idegrendszeri tiinetek
jelentkezése esetén a beteget alaposan ki kell vizsgalni, és sziikség szerint modositani kell az adagot.
A betegek nem kezdhetnek potencialisan veszélyes tevékenységekbe mindaddig, amig a ciszteamin
pszichés teljesitményre gyakorolt hatdsai ismertté nem valnak (lasd 4.7 pont).

Leukopenia és koros maymukodés

Az ciszteamin alkalmanként reverzibilis leukopeniaval és koros majfunkcioval jart egyiitt. Ezért a
vérképet €s a majmitkddést monitorozni kell.

Joindulati koponyatri nyomasfokozodas

Joindulata koponyatiri nyomasfokozodasrol (vagy pseudotumor cerebri (PTC)) és/vagy papilla
oedema el6fordulasarol szamoltak be a ciszteamin-bitartarat kezeléssel dsszefiiggésben, ami vizhajtd
terapia hatasara megszlint (az azonnali hatdéanyag-leadésu ciszteamin-bitartarat forgalomba hozatalat
kovetd tapasztalatok alapjan). Az orvosoknak fel kell hivni betegeik figyelmét, hogy jelezzék, ha a
kovetkezo tiineteket észlelik: fejfajas, fillcsengés, szédiilés, hanyinger, kettos latas, homalyos latas,
latasvesztés, a szem mogott jelentkezo fajdalom vagy a szem mozgatasara jelentkez6 fajdalom. Ennek
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az allapotnak a korai felismeréséhez rendszeres szemvizsgalat sziikséges, €s jelentkezése esetén, a
latasvesztés megeldzése érdekében, idoben el kell kezdeni a kezelést.

A PROCYSBI natriumot tartalmaz

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz 1,3 g/m*/nap adagonként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Nem zarhato ki, hogy a ciszteamin a bélben a CYP enzimek klinikailag relevans induktora, P-gp és
BCRP inhibitor és a maj felvevd transzporter fehérjéinek (OATP1B1, OATP1B3 és OCT1) inhibitora.

Egyidejt alkalmazas elektrolit és dsvanyianyag-potld kezeléssel

A ciszteamin egyiitt adhat6 a Fanconi-szindréma kezeléséhez sziikséges elektrolit- és
asvanyianyag-potlé anyagokkal (a bikarbonatot kivéve), valamint D-vitaminnal és
pajzsmirigyhormonokkal. A bikarbonatot a ciszteamin esetleges korai felszabadulasanak elkeriilése
érdekében legalabb egy 6raval a PROCYSBI alkalmazasa elott vagy egy oraval utana kell beadni.

Egyes betegeknél az indometacint és a ciszteamint egyidejiileg alkalmaztak. Veseatiiltetésen atesett
betegek esetében a kilokodés elleni kezeléssel egyiitt alkalmaztak ciszteamint.

A protonpumpa-gatldo omeprazol és a PROCYSBI egyidejii alkalmazasa in vivo nem befolyasolta a
ciszteamin-bitartarat expoziciot.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzdképes ndk

A fogamzoképes noket tajékoztatni kell a teratogén kockazatrdl, és megfeleld fogamzasgatlo modszert
javasolni a kezelés alatt. A kezelés megkezdése elott negativ terhességi tesztet kell a betegnek
bemutatnia.

Terhesség

A ciszteamin terhes n6knél torténd alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre megfeleld
informacié. Allatkisérletek soran reproduktiv toxicitast, igy tobbek kozott teratogenitast igazoltak
(lasd 5.3 pont). Emberre potencialis veszély nem ismert. A kezeletlen cystinosis terhességre gyakorolt
hatdsa ugyancsak ismeretlen. Ezért a ciszteamin-bitartarat alkalmazasa nem javallt terhesség alatt —
kiilondsen terhesség elsé trimesztere alatt — csak akkor, ha erre egyértelmiien sziikség van (lasd

4.4 pont).

Terhesség megallapitasa vagy tervezése esetén a kezelést gondosan ujra kell mérlegelni.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a ciszteamin kivalasztodik-e a human anyatejbe. Szoptato anyaallatok és kdlykeik
bevonasaval végzett allatkisérletek eredményei (lasd 5.3 pont) alapjan azonban a PROCY SBI-t szedd
noék esetében a szoptatas ellenjavallt (lasd 4.3 pont).

Termékenység

Allatkisérletes vizsgalatokban termékenységre gyakorolt hatasokat figyeltek meg (lasd 5.3 pont). A
cystinosisban szenved6 férfibetegeknél azoospermiardl érkeztek bejelentések.
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4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A ciszteamin kismértékben vagy kozepes mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

A ciszteamin almossagot okozhat. A terapia megkezdésekor a betegek nem végezhetnek potencialisan
veszélyes tevékenységeket, amig a gyogyszernek az adott betegre gyakorolt hatasai ismertté nem
valnak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil §sszefoglaldsa

Az azonnali hatdanyag-leadasu ciszteamin-bitartarat esetében a betegek mintegy 35%-anal varhato
mellékhatasok jelentkezése. Ezek foként a gyomor-bélcsatornat és a kozponti idegrendszert érintik. Ha
a ciszteamin-terapia megkezdésekor ilyen hatasok jelentkeznek, a kezelés ideiglenes felfiiggesztése,
majd fokozatos Gjrakezdése hatasosan javithatja a toleranciat.

Az egészséges Onkéntesek részvételével végzett klinikai vizsgalatokban a leggyakoribb mellékhatasok
a nagyon gyakran el6fordulé emésztorendszeri tiinetek voltak (16%); ezek elsdsorban egyszeri
epizodként, enyhe vagy kozepesen stlyos formaban jelentkeztek. Az emésztorendszeri betegségek €s
tiinetek (hasmenés €s hasi fajdalom) tekintetében az egészséges alanyoknal megfigyelt
mellékhatas-profil hasonlo volt a betegeknél megfigyelt mellékhatas-profilhoz.

A mellékhatdsok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasok gyakorisaganak osztalyozasa a kovetkez6 megallapodas szerint tortént: nagyon
gyakori (>1/10), gyakori (>1/100 — <1/10), nem gyakori (=1/1000 — <1/100), ritka (=1/10 000 —
<1/1000), nagyon ritka (<1/10 000) és nem ismert (a rendelkezésre all6 adatokbol nem allapithato
meg).

Az egyes gyakorisagi kategdriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek
megadasra:

2. tabldzat. Mellékhatasok
MedDRA szervrendszeri
kategdria
Vérképzoszervi és nyirokrendszeri
betegségek és tiinetek
Immunrendszeri betegségek és
tiinetek
Anyagcsere- és taplalkozasi
betegségek és tiinetek
Pszichiatriai korképek Nem gyakori: idegesség, halluciniciod
Idegrendszeri betegségek és tiinetek | Gyakori: fejfajas, encephalopathia

Gyakorisdg: mellékhatas

Nem gyakori: leukopenia

Nem gyakori: anafilaxiés reakcid

Nagyon gyakori: étvagytalansag

Nem gyakori: aluszékonysag, convulsiok

EmesztSrendszeri betegségek ¢és Nagyon gyakori: hanyés, hanyinger, hasmenés

tiinetek e rae .
Gyakori: hasi fajdalom, kellemetlen szajszag,
emésztési zavar, gastroenteritis
Nem gyakori: gastrointestinalis fekély

A bOr és a bor alatti szovetek Gyakori: a bor szokatlan szaga, kilités

betegsegei ¢s tiinetei Nem gyakori: a hajszin megvaltozésa, borstridk, a
bor sériilékenysége (molluscoid pseudotumor a
konyokokon)
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MedDRA szervrendszeri Gyakorisdg: mellékhatas

kategoria
A csont- és izomrendszer, valamint | Nem gyakori: az iziiletek hyperextensidja,
a kotészovet betegségei és tiinetei labfajdalom, genu valgum, osteopenia,

kompresszids torés, gerincferdiilés.

Vese- ¢és hugyuti betegségek ¢és
tiinetek

Altalanos tiinetek, a beadast kovetd Nagyon gyakori: levertség, 1az
helyi reakciok

Nem gyakori: nephrosis szindroma

Gyakori: asthenia

Laboratoriumi és egyéb vizsgalatok

. Gyakori: majfunkcios vizsgalatok koros eredményei
eredményei

Egyéb mellékhatasok leirasa

A PROCYSBI-vel kapcsolatos klinikai vizsgalati tapasztalatok

A PROCYSBI-t és az azonnali hatdanyag-leadast ciszteamin-bitartaratot 6sszehasonlitéd klinikai
vizsgalatokban a betegek egyharmadanal jelentkeztek nagyon gyakori emésztorendszeri betegségek és
tiinetek (hanyinger, hanyas, hasi fajdalom). Gyakori kdzponti idegrendszeri betegségeket €s tiineteket
(fejfajas, aluszékonysag és levertség), valamint gyakori altalanos tiineteket (gyengeség) is
megfigyeltek.

Az azonnali hatoanyag-leadasu ciszteamin-bitartarattal kapcsolatos forgalomba hozatalt koveto
tapasztalatok

Jéindulata koponyatiri nyomasfokozodas (vagy pseudotumor cerebri (PTC)) €s papilla oedema,
bérelvaltozasok, molluscoid pseudotumorok, borstriak, bor sériilékenység, iziileti hyperextensio,
labfajas, osteopenia, kompresszios torés és gerincferdiilés el6forduldsarol szamoltak be az azonnali
hatoanyag-felszabadulasu ciszteamin-bitartarattal 6sszefiiggésben (1asd 4.4 pont).

Két esetben jelentettek a kezelés megkezdése utan 6 honapon beliil nephrosis szindromat, ami
fokozatosan javult a kezelés megszakitdsat kdvetden. A szdvettani vizsgalat az egyik esetben a vese-
allograft hartyas glomerulonephritisét, a masik esetben pedig talérzékenység okozta interstitialis
nephritist mutatott ki.

Néhany esetben magas dozisu, tobbnyire a maximalis 1,95 g/m?*/nap maximalis dozist meghalado
kiilonbo6z6 ciszteamin-készitményekkel (ciszteamin-klorhidrattal, cisztaminnal vagy
ciszteamin-bitartarattal) tartosan kezelt gyermekeknél Ehlers—Danlos-szindromara emlékeztetd
tiineteket jelentettek a konyokon. Egyes esetekben ezek a borelvaltozasok olyan stridkkal és
csontelvaltozasokkal voltak dsszefliggésben, amelyeket elsdként rontgen vizsgalat soran észleltek. A
jelentett csontelvaltozasok a kdvetkezOk voltak: genu valgum, labfajdalom és hyperextendalhato
izliletek, osteopenia, kompresszios torések és gerincferdiilés Néhany olyan esetben, amikor
hisztopatoldgiai vizsgalatokat végeztek a boéron, az eredmények angioendotheliomatosisra utaltak. Egy
beteg késébb meghalt kifejezett vasculopathiaval egyiittjard akut cerebralis ischaemia miatt. Egyes
betegeknél a konyokokon kialakult bérelvaltozasok az azonnali hatbanyag-leadasu ciszteamin
adagjanak csokkentése utan megsziintek (lasd 4.4 pont).

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fiiggelékben talalhato elérhet6ségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A ciszteamin tuladagolasa sulyosbodo levertséget (letargiat) okozhat.
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Tuladagolas esetén a 1égzdszervek és a sziv- és érrendszer miikodését megfelel6 modon tdmogatni
kell. Specifikus antidotum nem ismert. Nem ismert, hogy a ciszteamin hemodializissel eltavolithatd-e.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Az emésztdszervekre és az anyagceserére hatd készitmény, aminosavak és
szarmazékok, ATC kod: A16AA04.

A ciszteamin a legegyszerlibb stabil aminotiol és a cisztein aminosav egyik bomlasterméke. A
ciszteamin a lizoszomakban tiol-diszulfid-cseréld reakcioban vesz részt, a cisztin-cisztein €s
cisztein-ciszteamin keverék diszulfidda valo atalakitasaban, amelyek a cystinosisban szenved6
betegeknél képesek elhagyni a lizoszomat.

Egészséges személyekben a fehérvérsejtek cisztinszintje <0,2, a cystinosisra heterozigota egyénekben
pedig rendszerint <1 nmol hemicisztin/mg fehérje, kevert leukocyta vizsgélattal mérve. A
nephropathias cystinosisban szenvedd betegekben a fehérvérsejtek cisztinszintje 2 nmol
hemicisztin/mg fehérje folé emelkedik.

Ezeknél a betegeknél a fehérvérsejtek cisztinszintjének monitorozasaval allapithaté meg az adag
helyessége. PROCY SBI-kezelés el6tt a szintet 30 perccel az adag beadasa utan kell mérni.

Egy pivotalis, III. fazist, randomizalt, keresztezett elrendezésti PK és PD vizsgalat (amely egyuttal az
azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-bitartarat legels6 randomizalt vizsgalata volt) azt igazolta,
hogy dinamikus egyensulyi allapotban a PROCYSBI-t 12 6ranként kapo betegeknél a fehérvérsejtek
cisztinszintjének csokkenése hasonlo volt a 6 6ranként alkalmazott azonnali hatéanyag-leadasu
ciszteamin-bitartarattal kapott csokkenéshez. Negyvenharom (43), cystinosisban szenvedd beteget
(koztiik huszonhét (27) (6-12 éves) gyermeket, tizenot (15) (12-21 éves) serdiilét és egy (1) felnottet)
randomizaltak, akiknek vesemiikddése a becsiilt glomerulus filtracios rata (GFR) alapjan (testfeliiletre
korrigalva) > 30 ml/perc/1,73 m*volt. A negyvenharom (43) beteg koziil két (2) testvér az elsé
keresztezett id6szak végén az egyikiiknél korabban tervezett miitét miatt kilépett a vizsgalatbol. A
protokollt negyvenegy (41) beteg fejezte be. Két (2) beteget kizartak a protokoll szerinti elemzésbdl,
mert fehérvérsejt cisztinszintjiik az azonnali hatéanyag-leadasu ciszteamin-kezelés szakaszaban

2 nmol hemicisztin/mg fehérje f61¢ emelkedett. A végleges elsddleges protokoll szerinti hatdsossagi
elemzésben harminckilenc (39) beteg vett részt.

3. tablazat. A fehérvérsejtek cisztinszintjének osszehasonlitisa az azonnali hatoanyag-leaddsu
ciszteamin-bitartarat és a PROCYSBI alkalmazdsat kévetden

Protokoll szerinti (Per Protocol - PP) csoport (N=39)

Azonpah hat.oan}.fag—le:fldasu PROCYSBI
ciszteamin-bitartarat
FVS cisztinszint
(LS atlag = SE), nmol hemicisztin/mg 0,44 + 0,05 0,51 +£0,.05
fehérje*

Kezelés hatdsa
(LS dtlag + SE: 95,8% CI; p-értck) 0,08 +0,03; 0,01 - 0,15; <0,0001

Minden értékelheté beteg (ITT) csoport (N=41)

Azonpah hatpanyag—lefildasu PROCYSBI
ciszteamin-bitartarat
FVS cisztinszint
(LS atlag + SE), nmol hemicisztin/mg 0,74 +0.14 0,53+0,14
fehérje*

Kezelés hatasa

(LS étlag + SE; 95,8% CI; p-érték) -0,21:£0,14;-0,48 - 0,06; <0,001
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*Kevert leukocyta vizsgalattal mérve
A pivotalis III. fazist vizsgalatot befejez6 negyvenegy beteg koziil negyven (40/41) bevalasztasra
keriilt a PROCY SBI prospektiv vizsgalataba, ami addig tartott, amig a PROCYSBI-t a kezeldorvosuk
fel nem irhatta receptre. Ebben a vizsgalatban a fehérvérsejtek cisztinszintje kevert leukocyta
vizsgalattal mérve atlagosan mindig az optimalis kontrollszint, az 1 nmol hemicisztin/mg fehérje alatt
volt. A becsiilt glomerulus filtracios rata (¢GFR) nem valtozott idében a vizsgalt betegcsoportban.
5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas
A relativ biohasznosulés az azonnali hatéanyag-leadast ciszteaminhoz képest kb. 125%.
Az étel csokkenti a PROCYSBI felszivodasat a bevétel elétt 30 perccel fogyasztva (koriilbeliil
35%-kal csokken az expozicid) és a bevétel utan 30 perccel fogyasztva (zart kapszula esetén 16%-kal,
kinyitott kapszula esetén 45%-kal csokken az expozicid). Az alkalmazas utan két oraval fogyasztott
étel nem befolyasolta a PROCY SBI felszivodasat.

Eloszlas

A ciszteamin in vitro plazmafehérje kotddése, elsdsorban az albuminhoz, koriilbeliil 54% ¢és a terapias
tartomanyban a gyogyszer plazmakoncentraciojatol fiiggetlen.

Biotranszformacid

Négy beteg esetében kimutattak, hogy a napi ciszteamin-6sszdozis 0,3-1,7%-a tiriil ki valtozatlan
formaban a vizelettel. A ciszteamin nagy része szulfat formajaban valasztodik ki.

In vitro adatok alapjan a ciszteamin-bitartarat metabolizmusaban valoésziniileg tobb CYP enzim vesz
részt, igy a CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 és CYP2E1 izoenzimek.
Kisérleti koriilmények kozott a CYP2A6 és CYP3A4 nem vett részt a ciszteamin-bitartarat
metabolizmusaban.

Eliminacio

A ciszteamin-bitartarat terminalis felezési ideje koriilbeliil 4 ora.

A ciszteamin-bitartarat nem gatolja a CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6, CYP2E1 és CYP3A4 izoenzimeket in vitro.

In vitro: A ciszteamin-bitartarat a P-gp és az OCT2 szubsztratja, de nem BCRP, OATP1BI1,
OATP1B3, OATI1, OAT3 és OCTI1 szubsztrat. A ciszteamin-bitartarat nem gatolja az OAT1, OAT3 és
OCT?2 transzportereket.

Kiilonleges betegcsoportok

A ciszteamin-bitartarat farmakokinetikajat kiilonleges betegcsoportokban nem vizsgaltak.
5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A ciszteaminrdl publikalt genotoxicitasi vizsgalatokban kromoszoma-rendellenességek kivaltasat
figyelték meg tenyésztett eukariota sejtekben. A ciszteamin-bitartarattal folytatott specifikus
vizsgalatok nem mutattak semmilyen mutagén hatast az Ames-tesztben, sem pedig klasztogén hatast
az egér-micronucleus tesztben. A PROCYSBI készitményben hasznalt ciszteamin-bitartarattal
bakterialis reverz mutécios vizsgalatot (,,Ames-tesztet”) végeztek, €s a ciszteamin-bitartarat nem
mutatott semmilyen mutagén hatast ebben a tesztben.
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A reprodukcids toxicitasi vizsgalatok embrid- és magzatkarositod hatasokat (felszivodas és implantaciot
kovetd elhalas) mutattak a 100 mg/ttkg/nap dozissal kezelt patkanyokban és az 50 mg/ttkg/nap
ciszteaminnal kezelt nyulakban. A szervfejlodés idészakaban 100 mg/ttkg/map dézisban adott
ciszteaminnal kezelt patkdnyokban teratogén hatasokat irtak le.

Ez patkanyban a 0,6 g/m*/nap ddzissal egyenértékii, ami valamivel kevesebb, mint fele a ciszteamin
javasolt klinikai fenntart6 dozisanak (1,3 g/m*/nap). A 375 mg/kg/nap dézissal kezelt patkanyokban a
termékenység romlasa volt megfigyelhetd, és e dozisnal csokkent a testsulygyarapodas is. E dozis
esetében a szoptatas idején csokkent az utdbdok stlygyarapodasa és talélési aranya is. A ciszteamin
nagy adagjai rontjak a szoptatd anyaallatok azon képességét, hogy kolykeiket taplaljak. Allatokban a
gyogyszer egyszeri adagja is gatolja a prolaktinszekréciot.

Ujsziiltt patkanyokban a ciszteamin adasa sziirkehalyog képzddését valtotta ki.

A szajon at vagy parenteralis uton adott ciszteamin nagy dozisai patkanyokban és egerekben
nyombélfekélyt valtanak ki, majmokban azonban nem. A gyogyszer kisérleti alkalmazasa tobb
allatfajban a szomatosztatin szintjének csokkenését valtotta ki. Ennek a gyogyszer klinikai
alkalmazasat érinté kdvetkezményei nem ismeretesek.

A ciszteamin-bitartarat gyomornedv-ellenallé kemény kapszulaval nem végeztek karcinogenitasi
vizsgalatokat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

mikrokristalyos celluloz

metakrilsav - etil-akrilat kopolimer (1:1)

hipromell6z

talkum

trietil-acetat

natrium-laurilszulfat

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznialhatésagi idotartam

3¢v

A felbontatlan tasakok egyszeri alkalommal, legfeljebb 4 honapig tarolhatok 25 °C alatti
hémérsékleten, fénytdl és nedvességtol védve, ezt kdvetden a készitményt meg kell semmisiteni.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok
Hiuitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.
Nem fagyaszthat6!

A fénytdl és a nedvességtdl valo védelem érdekében a tasakokat a dobozukban kell tarolni.

Az felhasznalhatosagi idotartam alatt a készitmény egyszeri alkalommal 4 honapig tarolhato
szobahOmérsékleten (25 °C alatt) (lasd 6.3 pont).

23



6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Tobbrétegii foliabol allo tasakok: polietilén-tereftalat, aluminium és alacsony slirliségii polietilén
(LDPE).

120 db tasakot tartalmazo kiszerelés.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A készitmény kezelésével kapcsolatos informdaciok

Minden tasak egyszeri alkalmazasra szolgal.

Etelre torténd raszérds

A tasakokat — a reggeli és az esti adagot egyarant — ki kell nyitni és a tartalmukat ra kell szorni kb.
100 gramm almaszészra vagy gyiimolcslekvarra. Ovatosan keverje bele a kapszula tartalmat a lagy
ételbe, hogy 1étrej6jjon a ciszteamin granulatum és az étel keveréke. A keverék teljes mennyiségét el
kell fogyasztani. Ezt kovetéen 250 ml kelléen savas folyadékot — gylimolcslevet (pl. narancslé vagy
savas gyiimolcslé) — vagy vizet kell inni. A keveréket az elkészités utan 2 oran beliil el kell
fogyasztani, és az elkészités és az elfogyasztas kozott hiitében tarolhato.

Alkalmazas tapszondan keresztiil

A tasakokat — a reggeli és az esti adagot egyarant — ki kell nyitni és a tartalmukat ra kell szoérni kb.
100 gramm almaszészra vagy gyiimélcslekvarra. Ovatosan keverje bele a kapszula tartalmat a lagy
ételbe, hogy 1étrej6jjon a ciszteamin granulatum és az étel keveréke. A keveréket gasztrosztomias
csO0von, nazogasztrikus szondan vagy gasztro-jejunalis szondan kell beadni katétervégii fecskenddvel.
A PROCYSBI beadasa el6tt: nyissa ki a gasztrosztomias csé csatlakozojat, és csatlakoztassa a
tapszondat. Oblitse 4t 5 ml vizzel a csatlakozdt. Szivja fel a keveréket a fecskenddbe. Maximum

60 ml-es térfogatu keverék javasolt egy katétervégii fecskendében egyenes vagy bolus tapszondaval
torténd alkalmazasra. Helyezze a PROCY SBl/almaszosz/gyiimoélcslekvar keveréket tartalmazo
fecskendo nyilasat a tapszonda nyilasaba, és toltse fel teljesen a keverékkel: az adagolas soran a
fecskend6 ovatos nyomadsa és a tapszonda vizszintes helyzetben tartasa révén elkeriilheto az
eltdomdbdés. Szintén az eltdmddés elkeriilése érdekében javasolt a viszkozus ételt, példaul almaszoszt
vagy gytimdlcslekvart kb. 10 ml/10 masodperc sebességgel adagolni a fecskend¢ teljes kitiriiléséig.
Ismételje meg a fenti 1épést a keverék teljes beadasaig. A PROCYSBI beadésa utan szivjon fel 10 ml
gylimolcslevet vagy vizet egy masik fecskenddbe, és oblitse at a gasztrosztomias csdvet, ezzel
gondoskodva arrél, hogy az almaszdsz/gyiimolcslekvar és granulatum keverékébol semmi ne ragadjon
a gasztrosztomias csoben. A keveréket az elkészités utan 2 6ran beliil be kell adni, €s az elkészités és a
beadas kozott hiitdben tarolhato. A keverék fennmaradoé részét nem szabad megtartani.

Narancsléebe, mas savas gyiimolcslébe vagy vizbe szords
A tasakokat — a reggeli és az esti adagot egyarant ki kell nyitni, és a tartalmukat bele kell szorni 100—
150 ml savas gyiimolcslébe vagy vizbe. Az adag alkalmazasi lehetdségei a kdvetkezok:

o 1. lehet6ség/Fecskendd: Keverje 6vatosan 5 percig, majd szivja fel a ciszteamin granuldtumot és
a savas gyiimolcslevet vagy vizet az adagold fecskenddbe.
o 2. lehet6ség/Pohar: Keverje 6vatosan 5 percig poharban vagy razza 5 percig 6vatosan lezart

poharban (pl. cs6rds poharban). A ciszteamin granulatum és savas gyiimolcslé vagy viz
keverékét meg kell inni.
A keveréket az elkészités utan 30 percen beliil el kell fogyasztani (meg kell inni), €s az elkészités és az
elfogyasztas kozott hiitében tarolhato.

Megsemmisités

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozo6 el6irasok szerint kell végrehajtani.
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7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/861/003
EU/1/13/861/004

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2013. szeptember 06.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megtjitasanak datuma: 2018. julius 26.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via San Leonardo 96
43122 Parma

Olaszorszag

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer (lasd I. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos gyoégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott &s az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
id6pontok listadja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfeleléen kell benyujtani.

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

) Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, ktelezd farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockdzatkezelési terv benyujtandé a kovetkezd esetekben:
¢ ha az Eurdpai Gyogyszerligynokség ezt inditvanyozza;
¢ ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informaciod érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozdsahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra iranyulo) Gjabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

PROCYSBI 25 mg gyomornedv-ellenallé kemény kapszula
ciszteamin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

25 mg ciszteamint tartalmaz (merkaptamin-bitartarat formajaban) kemény kapszulanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gyomornedv-ellenallé kemény kapszula.

60 gyomornedv-ellenallo kemény kapszula

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Oralis alkalmazas.

6. KI"JL()N FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

A foliazar felbontdsatdl szamitott 30 nap elteltével semmisitse meg.

| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutészekrényben tarolando. Nem fagyaszthato!
Felbontas utan legfeljebb 25 °C-on tarolando.
A fénytdl és a nedvességtdl vald védelem érdekében a gyogyszer tartalyat tartsa jol lezarva.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKE,KB(")L KELETKEZETT HULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/861/001

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

PROCYSBI 25 mg

| 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

TARTALY CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE

PROCYSBI 25 mg gyomornedv-ellenalldo kemény kapszula
ciszteamin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

25 mg ciszteamin (merkaptamin-bitartarat formajaban) kemény kapszulanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gyomornedv-ellenallo kemény kapszula.

60 gyomornedv-ellenalléo kemény kapszula

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Oralis alkalmazas.

6. KI"JL()N FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATI IDO

EXP

A foliazar felbontasatol szamitott 30 nap elteltével semmisitse meg.
Kinyitds datuma:
Megsemmisités datuma:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutészekrényben tarolando. Nem fagyaszthato!
Felbontas utan legfeljebb 25 °C-on tarolando.
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A fénytdl és a nedvességtdl vald védelem érdekében a gyogyszer tartalyat tartsa jol lezarva.

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

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/861/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenalldo kemény kapszula
ciszteamin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

75 mg ciszteamint tartalmaz (merkaptamin-bitartarat formajaban) kemény kapszulanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gyomornedv-ellenallo kemény kapszula.

250 gyomornedv-ellenallé kemény kapszula

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Oralis alkalmazas.

6. KI"JL()N FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

A foliazar felbontasatol szamitott 30 nap elteltével semmisitse meg.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben taroland6. Nem fagyaszthato!
Felbontas utan legfeljebb 25 °C-on tarolando.
A fénytdl és a nedvességtdl vald védelem érdekében a gyogyszer tartalyat tartsa jol lezarva.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKE,KB(")L KELETKEZETT HULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/861/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

PROCYSBI 75 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSiTO OLVASHATO FORMATUMA

PC
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenalldo kemény kapszula
ciszteamin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

75 mg ciszteamin (merkaptamin-bitartarat formajaban) kemény kapszulanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gyomornedv-ellenallo kemény kapszula.

250 gyomornedv-ellenallé kemény kapszula

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Oralis alkalmazas.

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

A foliazar felbontasatol szamitott 30 nap elteltével semmisitse meg.
Kinyitds datuma:
Megsemmisités datuma:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutészekrényben tarolando. Nem fagyaszthato!
Felbontas utan legfeljebb 25°C-on tarolando.
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A fénytdl és a nedvességtdl vald védelem érdekében a gyogyszer tartalyat tartsa jol lezarva.

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

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/861/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

FALTKARTON

1. A GYOGYSZER NEVE

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenall6é granulatum
ciszteamin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

75 mg ciszteamin (merkaptamin-bitartarat formajaban) tasakonként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gyomornedv-ellenallo granulatum.

120 tasak

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

Minden tasak egyszeri alkalmazasra szolgal.

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Oralis alkalmazas.

Nem szabad 0sszetorni vagy Osszeragni.

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Huitészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!
A fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében a tasakokat a dobozukban kell tarolni.
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A felbontatlan tasakok egyszeri alkalommal, legfeljebb 4 honapig tarolhatok 25°C alatti
hémérsékleten, ezt koveten a készitményt meg kell semmisiteni.

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

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/861/003

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

PROCYSBI 75 mg granulatum

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

TASAK

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenallé granulatum
ciszteamin

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Oralis alkalmazas

Kizardlag egyszeri alkalmazasra.

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

75 mg

6. EGYEBINFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

FALTKARTON

1. A GYOGYSZER NEVE

PROCYSBI 300 mg gyomornedv-ellenalld granulatum
ciszteamin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

300 mg ciszteamint tartalmaz (merkaptamin-bitartarat formajaban) tasakonként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gyomornedv-ellenalld granulatum.

120 tasak

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

Minden tasak egyszeri alkalmazasra szolgal.

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Oralis alkalmazas.

Nem szabad 6sszetorni vagy dsszeragni.

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiitészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!
A fénytdl és a nedvességtdl vald védelem érdekében a tasakokat a dobozukban kell tarolni.
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A felbontatlan tasakok egyszeri alkalommal, legfeljebb 4 honapig tarolhatok 25 °C alatti
hémérsékleten, ezt koveten a készitményt meg kell semmisiteni.

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

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/13/861/004

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

PROCYSBI 300 mg granulatum

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

TASAK

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

PROCYSBI 300 mg gyomornedv-ellenallé granulatum
ciszteamin

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Oralis alkalmazas

Kizardlag egyszeri alkalmazasra.

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

300 mg

6. EGYEBINFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalo szamara

PROCYSBI 25 mg gyomornedv-ellenallé kemény kapszula
PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenallé6 kemény kapszula

ciszteamin (merkaptamin-bitartarat)

Mieldott elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szdméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tjékoztassa errdl kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmely lehetséges mellékhatésra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a PROCYSBI €s milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a PROCYSBI szedése elott

Hogyan kell szedni a PROCYSBI-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a PROCYSBI-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

AR

1. Milyen tipusu gyogyszer a PROCYSBI és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A PROCYSBI ciszteamin (mas néven merkaptamin) hatéanyagot tartalmaz, €s a nefropatias
cisztinozis kezelésére alkalmazhatd gyermekeknél és felndtteknél. A cisztinodzis a szervezet mikodését
befolyasolo betegség, amit a cisztin nevii aminosav egyes szervekben, példaul a vesében, a szemben,
az izmokban, a hasnyalmirigyben vagy az agyban valo6 koros felhalmozodasa jellemez. A cisztin-
felhalmozodas vesekarosodast okoz, valamint a gliikoz, a fehérje és az elektrolitok tulzott
mennyiségben valo iiriilését idézi el6. Kiillonb6zo életkorokban kiilonbozo szervek érintettek.

A PROCYSBI olyan gyogyszer, amely a cisztinnel reakcioba 1épve csdkkenti annak a sejtekben
talalhatd mennyiségét. A ciszteamin terapiat a maximalis hatékonysag biztositasa érdekében a
nefropatias cisztindzis diagndzisanak felallitasa utan azonnal meg kell kezdeni.

2. Tudnivalok a PROCYSBI szedése elott

Ne szedje a PROCYSBI-t

- Ha allergias a ciszteaminra (mas néven merkaptaminra) vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt)
egyéb Osszetevojére.

- Ha allergias a penicillaminra (ez nem ,,penicillin”, hanem a Wilson-kor kezelésére szolgalo
gyogyszer).

- Ha szoptat.

Figyelmeztetések és ovintézkedések
A PROCYSBI szedése elott beszéljen kezeldorvosaval vagy gyodgyszerészével.

- Tekintettel arra, hogy a szajon at alkalmazott ciszteamin nem gatolja meg a cisztin-kristalyok
lerakodasat a szemben, a kezelGorvosa altal felirt ciszteamin szemcseppet tovabbra is

alkalmaznia kell.
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- A fulladas kockazata miatt a ciszteamin kapszulak nem adhatok egészben a 6 év alatti
gyermekeknek (lasd 3. pont ,,Hogyan kell szedni a PROCYSBI-t? — Az alkalmazas modja”).

- Sulyos borreakciok alakulhatnak ki nagy dézisu ciszteaminnal kezelt betegeknél. Kezel6orvosa
rendszeresen meg fogja vizsgalni borét €s csontjait, és sziikség esetén csokkenteni fogja az
adagjat vagy leallitja a kezelését (lasd 4. pont).

- A ciszteamint kapo betegeknél gyomor- és bélfekély és vérzés alakulhat ki (lasd 4. pont).

- Egyéb emésztorendszeri tiinetek, igy hanyinger, hanyas, étvagytalansag és gyomorfajas is
eléfordulhat a ciszteamin szedésekor. Ha ezek el6fordulnak, kezeldorvosa megszakithatja a
kezelést vagy modosithatja az adagot.

- Tajékoztassa kezel6orvosat, ha barmilyen szokatlan gyomorpanaszt vagy meglévo tlineteinek
valtozasat észleli.

- A ciszteamin szedésekor eldfordulhatnak olyan tlinetek, mint példaul a goércsrohamok,
faradtsag, almossag, depresszio és agyi rendellenességek (enkefalopatia). Ilyen tiinetek
jelentkezése esetén tajékoztassa kezeldorvosat, aki modositani fogja az adagjat.

- Koros majmiikodés vagy csokkent fehérvérsejtszam (leukopénia) alakulhat ki a ciszteamin
szedésével Osszefiiggésben. Kezelborvosa rendszeresen ellendrizni fogja a vérképét és a
majmikodését.

- Kezel8orvosa ellendrizni fogja, hogy nem alakul-e ki Onnél jéindulati koponyatiri
nyomasfokozddas (vagy pszeudotumor cerebri [PTC]) és/vagy a latdéideg duzzanata (papilla
0déma) a ciszteamin-kezelés soran. Ennek az allapotnak az azonositasa érdekében rendszeres
szemvizsgalaton fog részt venni, mert a korai kezeléssel megakadalyozhato a latasvesztés.

Egyéb gydgyszerek és a PROCYSBI

Feltétleniil tajékoztassa kezelborvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl. Ha kezeldorvosa bikarbonatot ir fel Onnek, akkor azt
ne a PROCY SBI-vel egy idoben vegye be. A bikarbonatot legalabb egy oraval a gyogyszer eldtt vagy
utan alkalmazza.

A PROCYSBI egyidejii bevétele étellel és itallal

A PROCYSBI bevétele eldtt legalabb 1 oraig és azutan 1 o6raig probalja meg elkertiilni a zsirban vagy
fehérjében gazdag ételeket, valamint minden olyan ételt és folyadékot, amelyek csokkenthetik a
gyomor savassagat, példaul a tejet és a joghurtot. Ha ez nem lehetséges, akkor a PROCYSBI bevétele
el6tti és utani oraban ehet egy kis mennyiségii (kb. 100 gramm) ételt (lehetbleg szénhidratokat, pl.
kenyeret, tésztat, gyiimdlcsot).

A kapszulat savas itallal (példaul narancslével vagy mas savas gyiimdlcslével) vagy vizzel vegye be.
Gyermekeknél és olyan betegeknél, akiknek nyelési problémaik vannak, lasd 3. pont ,,Hogyan kell
szedni a PROCYSBI-t? — Az alkalmazas modja”.

Terhesség és szoptatas _
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehet6sége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.

Ne alkalmazza ezt a gyogyszert, ha terhes, kiilondsen, ha a terhesség els6 harmadéaban van. A kezelés
elkezdése eldtt negativ terhességi tesztre van sziikség, a kezelés alatt pedig megfelelé fogamzasgatlo
modszert kell alkalmaznia. Ha terhességet tervez vagy teherbe esik, azonnal kérjen tanacsot
kezeldorvosatol a terapia abbahagyasaval kapcsolatban, mert a kezelés folytatasa artalmas lehet a
szliletendd gyermekre.

Ne alkalmazza ezt a gyogyszert, ha szoptat (lasd 2. pont, ,,Ne szedje a PROCYSBI-t” c. rész).
A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Ez a gyogyszer almossagot okozhat. A terapia megkezdésekor ne vezessen gépjarmiivet, ne kezeljen

gépeket, illetve ne végezzen mas veszélyes tevékenységet, amig nem tapasztalja ki, hogy milyen
hatassal van Onre a gyogyszer.
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A PROCYSBI natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”

3. Hogyan kell szedni a PROCYSBI-t?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfeleléen szedje.
Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

Az On vagy gyermeke szamara ajanlott adag az On vagy gyermeke koratol és testtomegétdl fiigg. A
megcélzott fenntart6 adag 1,3 g/m?/nap.

Adagolasi séma

A gyogyszert naponta kétszer, 12 o6ranként vegye be. Annak érdekében, hogy a gyogyszer a lehetd
leghatékonyabb legyen, probalja meg elkertilni az ételek és tejtermékek fogyasztasat a PROCYSBI
bevétele elbtt legaldbb 1 draval és utana 1 6ran at. Ha ez nem lehetséges, akkor a PROCYSBI bevétele
el6tti és utani oraban ehet egy kis mennyiségii (kb. 100 gramm) ételt (Iehetéleg szénhidratokat, pl.
kenyeret, tésztat, gytimdlcsot).

Fontos, hogy a PROCYSBI-t mindig ugyanugy szedje.
Kezel6orvosa jovahagyasa nélkiil ne ndvelje, és ne csokkentse a gyogyszer adagjat.
A szokésos 6sszddzis nem haladhatja meg az 1,95 g/m?/nap adagot.

A Kkezelés idétartama
A PROCYSBI-kezelést egész ¢letében folytatnia kell, kezelGorvosa utasitasai szerint.

Az alkalmazas modja
Ezt a gyogyszert csak szajon at szabad bevenni.

Annak érdekében, hogy a gyogyszer megfeleléen hasson, Onnek a kdvetkezéket kell tennie:

- Azoknal a betegeknél, akik le tudjak nyelni az egész kapszulat:
A kapszulat savas itallal (példaul narancslével vagy mas savas gylimdlcslével) vagy vizzel
egészben nyelje le. A kapszulakat és a kapszulak tartalmat nem szabad Gsszetorni vagy
0sszeragni. Elofordulhat, hogy 6 év alatti gyermekek nem tudjak lenyelni a gyomornedv-
ellenallo kemény kapszulakat, és megfulladhatnak. A PROCYSBI 6 év alatti gyermekek
szamara beadhat6 ugy, hogy a kapszulat kinyitva annak tartalmat ételre vagy folyadékba szorja,
az alabbi utasitasokat kovetve.

- Azon betegeknél, akik nem tudjak lenyelni az egész kapszulat, vagy akik tapszondat
hasznalnak:
Etelre torténd raszoras
Nyissa ki a gyomornedv-ellenallé kemény kapszulakat, majd a tartalmukat (granuldtum) szérja
ra kb. 100 gramm ételre, almaszoszra vagy gylimdlcslekvarra.
Ovatosan keverje bele a granulatumot a lagy ételbe, hogy 1étrej6jjon a granulatum és az étel
keveréke. A keverék teljes mennyiségét el kell fogyasztani. Ezt kovetéen igyon 250 ml savas
folyadékot (pl. narancslé vagy barmilyen savas gyiimdlcslé) vagy vizet a keverék lenyelésének
megkonnyitésére.
Ha a beteg nem fogyasztja el azonnal a keveréket, az elkészités és az elfogyasztas kozott
hiitében tarolhat6 (2 °C — 8 °C), és az elkészités utan 2 oran beliil el kell fogyasztani. A keverék
fennmarado részét nem szabad 2 6ran til megtartani.

Alkalmazds tapszondéan keresztiil

Nyissa ki a gyomornedv-ellenallé kemény kapszuldkat, majd a tartalmukat (granulatum) szorja
ra kb. 100 gramm almaszoszra vagy gyiimolcslekvarra. Ovatosan keverje bele a granulatumot a
lagy ételbe, hogy 1étrejojjon a granulatum és a lagy étel keveréke. A keveréket gasztrosztomias
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csOvon, nazogasztrikus szondan vagy gasztro-jejunalis szondan kell beadni katétervégi
fecskendovel. A PROCYSBI beadasa el6tt: nyissa ki a gasztrosztomids cso csatlakozdjat, és
csatlakoztassa a tapszondat. Oblitse 4t 5 ml vizzel a csatlakozot. Szivja fel a keveréket a
fecskenddbe. Maximum 60 ml-es térfogatt keverék javasolt egy katétervégli fecskenddben
egyenes vagy bolus tapszondaval torténd alkalmazasra. Helyezze a PROCYSBI és az étel
keverékét tartalmazé fecskendo nyilasat a tdpszonda nyildsaba, és toltse fel teljesen a
keverékkel: az adagolas soran a fecskendd ovatos nyomasa és a tapszonda vizszintes helyzetben
tartasa révén elkeriilhet6 az eltomddés. Szintén az eltomodés elkeriilése érdekében javasolt a
viszkozus ételt, példaul almaszoszt vagy gytimdlceslekvart kb. 10 ml/10 mésodperc sebességgel
adagolni a fecskend6 teljes kiiiriiléséig. Ismételje meg a fenti 1épést a keverék teljes beadasaig.
A PROCYSBI beadasa utan szivjon fel 10 ml gyliimoélcslevet vagy vizet egy masik fecskendébe,
¢és Oblitse at a gasztrosztomids csovet, ezzel gondoskodva arrdl, hogy a PROCYSBI és az étel
keverékébdl semmi ne ragadjon a gasztrosztomias csébe.

Ha a beteg nem fogyasztja el azonnal a keveréket, az elkészités és az elfogyasztas kozott
hiitében tarolhato (2 °C — 8 °C), és az elkészités utan 2 oran beliil el kell fogyasztani. A keverék
fennmarado részét nem szabad 2 6ran til megtartani.

A gybgyszer tapszondan keresztiili megfeleld adagolasaval kapcsolatos részletes utasitasokért,
illetve ha eltomddést tapasztal, forduljon gyermeke orvosahoz.

Narancslébe, mas savas gytimoélcslébe vagy vizbe szérva

Nyissa ki a gyomornedv-ellenalldo kemény kapszulakat és a tartalmukat (granulatum) szorja bele
kb 100-150 ml savas gyiimdlcslébe (példaul narancslébe vagy mas savas gylimolcslébe) vagy
vizbe. Keverje dvatosan 5 percig a PROCYSBI italkeveréket poharban keverve vagy egy lezart
poharban (pl. cs6rds poharban) 0sszerazva, és igya meg a keveréket.

Ha a beteg nem fogyasztja el azonnal a keveréket, az elkészités és az elfogyasztas kozott
hiitében tarolhaté (2 °C — 8 °C), és az elkészités utan 30 percen beliil meg kell inni. A keverék
fennmaradoé részét nem szabad 30 percen til megtartani.

Az italkeverék oralis fecskendével adva

Szivja fel az italkeveréket egy adagolofecskenddbe, és kdzvetleniil a szajba adja be. Ha a beteg
nem fogyasztja el azonnal a keveréket, az elkészités és az elfogyasztas kozott hiitdben tarolhato
(2 °C -8 °C), és az elkészités utan 30 percen beliil el kell fogyasztani. A keverék fennmarado
részét nem szabad 30 percen til megtartani.

Az On orvosa javasolhat vagy felirhat a ciszteamin mellett egy vagy tobb kiegészité készitményt is a
vesén keresztiil elvesztett fontos elektrolitok potlasara. Fontos, hogy ezeket a kiegészitoket pontosan
ugy szedje, ahogyan azt orvosa eldirta. Ha e kiegészitokbdl tobb adag bevételét elmulasztotta, vagy ha
gyengeség vagy almossag 1ép fel, kérjen tanacsot kezeldorvosatol.

crcr

vérvizsgalatok sziikségesek a PROCYSBI megfeleld adagj anak meghatarozasahoz. On vagy
kezeldorvosa fogjak megszervezni ezeknek a vérvizsgalatoknak az elvégzését. Ezeket a vizsgalatokat
az el6zo esti adag utan 12,5 o6raval, azaz a kovetkezo reggeli adag bevétele utan 30 perccel kell
elvégezni. A szervezet fontos elektrolitjainak szintjét vér- és vizeletvizsgalatokkal szintén
rendszeresen kell mérni ahhoz, hogy On vagy kezel8orvosa helyesen be tudja 4llitani a kiegészitd
készitmények adagjat.

Ha az eldirtnal tobb PROCYSBI-t vett be
Vegye fel a kapcsolatot kezel6orvosaval vagy azonnal menjen be a korhaz slirgdsségi osztalyara, ha az
el6irtnal tobb PROCYSBI-t vett be. Elalmosodhat.

Ha elfelejtette bevenni a PROCYSBI-t

Ha elfelejtette bevenni a gyogyszer egy adagjat, azt a lehet6 leghamarabb poétolnia kell. Ha azonban a
mulasztast a kovetkezd adag bevételi ideje eldtt kevesebb mint 4 draval veszi észre, ne vegye be az
elmulasztott adagot, hanem a szokasos adagolasi tervnek megfelelden szedje a gyogyszert.

Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.
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Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyodgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

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

Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat vagy az apolot, ha az alabbi mellékhatasok barmelyikét

észleli — siirgos orvosi ellatasra lehet sziiksége:

- Sulyos allergiés reakcio (nem gyakori): Kérjen siirgés orvosi segitséget, ha az allergias reakcio
barmelyik alabbi jelét észleli: csalankiiités, nehézlégzés, az arc, az ajkak, a nyelv vagy a torok
duzzanata.

Ha a kdvetkezé mellékhatasok barmelyike el6fordul, azonnal keresse fel kezeldorvosat. Mivel e
mellékhatasok koziil egyesek sulyosak, kérje meg kezeldorvosat, hogy magyarazza el azok
figyelmeztetd jeleit.

Gyakori mellékhatasok (10 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet):

- Borkiiités: Azonnal tajékoztassa az orvost, ha borkiiitést észlel. Lehetséges, hogy a
PROCYSBI-kezelést atmenetileg le kell allitani, amig a kitités megsziinik. Ha a kitités sulyos,
kezel6orvosa véglegesen ledllithatja a ciszteamin-kezelést.

- Koéros majmiikddés a vérvizsgilatok alapjan. Kezel6orvosa ellendrizni fogja Onnél ezt.

Nem gyakori mellékhatasok (100 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet):

- Borelvaltozasok, csontelvaltozasok és iziileti problémak: A nagyddzisu ciszteamin-kezelés
boérelvaltozasokat okozhat. Ezek a kovetkezok lehetnek: borstridk (amelyek a terhességi
csikokhoz hasonldak), csontsériilések (példaul torések), csontdeformitasok és iziileti problémak.
A gyogyszer szedése alatt vizsgalja meg borét. A valtozasokat jelezze kezel6orvosanak.
Kezel8orvosa ellendrizni fogja Onnél ezeket a problémakat.

- Alacsony fehérvérsejtszam. Kezeldorvosa ellendrizni fogja Onnél ezt.

- Kozponti idegrendszeri tiinetek: A ciszteamint szedd egyes betegeknél goércsrohamok,
depresszi6 és fokozott almossag jelentkezik. Tajékoztassa kezel6orvosat, ha Onnél ezek a
tiinetek jelentkeznek.

- Gyomor- és bélproblémak: A ciszteamint szedd betegeknél fekély és vérzés alakult ki. Azonnal
tajékoztassa kezeldorvosat, ha Onnél gyomorfajas vagy vérhanyas fordul eld.

- A ciszteamin alkalmazasaval 6sszefiiggésben joindulati koponyatiri nyomasfokozodasrol (mas
néven pszeudotumor cerebri) szamoltak be. Ez olyan allapot, amikor megndvekszik az agy
korili folyadék nyomasa. Azonnal tdjékoztassa kezeldorvosat, ha a PROCYSBI szedése kdzben
az alabbi tiinetek barmelyikét észleli: zimmogo vagy ,,siivitd” hang a fiilben, szédiilés, kettds
latas, homalyos latés, latasvesztés, a szem mogott jelentkezo fajdalom vagy a szem mozgatasara
jelentkezd fajdalom. Kezeldorvosa szemvizsgalatokkal fogja ellendrizni Ont, a probléma korai
felfedezése és kezelése érdekében. Ez csokkenti a latasvesztés lehetoségét.

Az alabb felsorolt egyéb mellékhatasok a PROCY SBI alkalmazéasaval valo lehetséges elofordulasi
gyakorisaguk becslésével keriilnek megadasra.

Nagyon gyakori mellékhatasok (10 beteg koziil tobb mint 1-et érinthet):
- hanyinger

- hanyas

- étvagytalansag

- hasmenés

- laz

- almossag érzése
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Gyakori mellékhatasok:
- fejfajas

- agymiikddési zavar (enkefalopatia)
- hasi fajdalom

- diszpepszia

- kellemetlen lehelet vagy testszag

- gyomorégés

- faradtsag

Nem gyakori mellékhatasok:

- labfajas

- gerincferdiilés

- csonttorékenység

- a haj elszinezddése

- gorcsrohamok

- idegesség

- hallucinacio

- a vesére kifejtett hatas a végtagok megdagadasaban €s sulygyarapodasban nyilvanul meg

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyodgyszerészét. Ez a
betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmely lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat
kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségeken keresztiil. A
mellékhatdsok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb informacié 4lljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a PROCYSBI-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és a tartalyon feltiintetett lejarati ido (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gydgyszert. A lejarati
1d6 az adott honap utolséd napjara vonatkozik.

Ne szedje ezt a gyogyszert, ha a foliazar tobb mint 30 napja fel van bontva. Semmisitse meg a tartalyt
¢és hasznaljon 1j tartalyt.

Huitészekrényben (2°C — 8°C) tarolando. Nem fagyaszthato!
Felbontas utan legfeljebb 25°C-on tarolando.
A fénytdl és a nedvességtol vald védelem érdekében a gydgyszer tartalyat tartsa jol lezarva.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. Kérdezze meg gydgyszerészét, hogy mit tegyen a
mar nem hasznalt gydgyszereivel. Ezek az intézkedések elosegitik a kdrnyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a PROCYSBI?

- A készitmény hatdéanyaga a ciszteamin (merkaptamin-bitartarat formajaban).
PROCYSBI 25 mg gyvomornedv-ellenalld kemény kapszula
25 mg ciszteamint tartalmaz gyomornedv-ellenallé kemény kapszulanként.

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenallé kemény kapszula
75 mg ciszteamint tartalmaz gyomornedv-ellenalldo kemény kapszuldnként.
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Egyéb 6sszetevok:

o A kapszulakban: mikrokristalyos celluloz, metakrilsav - etil-akrilat kopolimer (1:1),
hipromell6z, talkum, trietil-acetat, natrium-laurilszulfat (1asd ,,A PROCY SBI natriumot
tartalmaz” cimi részt).

o A kapszulahéjban: zselatin, titan-dioxid (E171), indigokarmin (E132).
o A jeloléfestékben: sellak, povidon (K-17), titan-dioxid (E171).

Milyen a PROCYSBI Kkiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A PROCYSBI 25 mg kék gyomornedv-ellenalldo kemény kapszula (15,9 x 5,8 mm) forméajaban
kertil forgalomba. A vilagoskék felso rész fehér jelolofestékkel nyomtatott PRO emblémaval, a
vilagoskék test pedig fehér jelolofestékkel nyomtatott ,,25 mg” felirattal van ellatva. Egy fehér
mianyag tartaly 60 kapszulat tartalmaz. A kupak gyermekbiztonsagi zaras és foliazarral van
ellatva. Minden tartalyban két miianyag henger talalhato a nedvességtol és leveg6tol valo
fokozott védelem érdekében.

A PROCYSBI 75 mg kék gyomornedv-ellenalldé kemény kapszula (21,7 x 7,6 mm) formajaban
kertil forgalomba. A sotétkék fels6 rész fehér jeldlofestékkel nyomtatott PRO emblémaval, a
vilagoskék test pedig fehér jelolofestékkel nyomtatott ,,75 mg” felirattal van ellatva. Egy fehér
milanyag tartaly 250 kapszulat tartalmaz. A kupak gyermekbiztonsagi zaras és foliazarral van
ellatva. Minden tartalyban harom miianyag henger talalhatd a nedvességtol €s leveg6tol valo
fokozott védelem érdekében.

Kérjik, a tartaly hasznalata kozben a hengereket tartsa a tartalyban. Hasznalat utan a hengerek a
tartallyal egyiitt kidobhatok.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

Gyarto

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via San Leonardo 96
43122 Parma

Olaszorszag

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Chiesi sa/nv Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00 Tel: + 43 1 4073919
bnarapus Luxembourg/Luxemburg
Chiesi Bulgaria EOOD Chiesi sa/nv

Ten.: +359 29201205 Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00
Ceska republika Magyarorszag

Chiesi CZ s.t.0. Chiesi Hungary Kft.

Tel: + 420 261221745 Tel.: + 36-1-429 1060
Danmark Malta

Chiesi Pharma AB Chiesi Farmaceutici S.p.A.
TIf: + 46 8 753 35 20 Tel: +39 0521 2791
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Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: +49 40 89724-0

Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

EM\Goa
Chiesi Hellas AEBE
TnA: +30210 6179763

Espaiia
Chiesi Espaia, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: +33 1 47688899

Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Kvnpog
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
TnA: +39 0521 2791

Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Nederland
Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: +31 88 501 64 00

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 3520

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Polska
Chiesi Poland Sp. z.0.0.
Tel.: +48 22 620 1421

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Romaénia
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: +40 212023642

Slovenija
Chiesi Slovenija d.o.o.
Tel: + 386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.o.
Tel: + 421 259300060

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20

United Kingdom (Northern Ireland)

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

A betegtajékoztato legutébbi feliilvizsgalatinak datuma:

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu/) talalhato.
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalo szamara

PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenallé granulatum
PROCYSBI 300 mg gyomornedv-ellenallé granulatum

ciszteamin (merkaptamin-bitartarat)

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szdméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmely lehetséges mellékhatésra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a PROCYSBI €s milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a PROCYSBI szedése elott

Hogyan kell szedni a PROCYSBI-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a PROCYSBI-t tarolni?

A csomagolés tartalma és egyéb informaciok

AN

1. Milyen tipusu gyogyszer a PROCYSBI és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A PROCYSBI ciszteamin (mas néven merkaptamin) hatéanyagot tartalmaz, ¢s a nefropatias
cisztinozis kezelésére alkalmazhatd gyermekeknél és felndtteknél. A cisztindzis a szervezet miikddését
befolyasolo betegség, amit a cisztin nevii aminosav egyes szervekben, példaul a vesében, a szemben,
az izmokban, a hasnyalmirigyben vagy az agyban valo6 koros felhalmozodasa jellemez. A cisztin-
felhalmozodas vesekarosodast okoz, valamint a gliikoz, a fehérje és az elektrolitok tulzott
mennyiségben valo iiriilését idézi el6. Kiillonb6zo életkorokban kiilonbozo szervek érintettek.

A PROCYSBI olyan gyogyszer, amely a cisztinnel reakcioba 1épve csdkkenti annak a sejtekben
talalhatd mennyiségét. A ciszteamin terapiat a maximalis hatékonysag biztositasa érdekében a
nefropatias cisztindzis diagndzisanak felallitasa utan azonnal meg kell kezdeni.

2. Tudnivalok a PROCYSBI szedése elott

Ne szedje a PROCYSBI-t

- Ha allergias a ciszteaminra (mas néven merkaptaminra) vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt)
egyéb Osszetevdjére.

- Ha allergias a penicillaminra (ez nem ,,penicillin”, hanem a Wilson-kor kezelésére szolgalod
gyogyszer).

- Ha szoptat.

Figyelmeztetések és ovintézkedések
A PROCYSBI szedése elott beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.

- Tekintettel arra, hogy a szajon at alkalmazott ciszteamin nem gatolja meg a cisztin-kristalyok
lerakodasat a szemben, a kezelGorvosa altal felirt ciszteamin szemcseppet tovabbra is
alkalmaznia kell.
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- Stulyos borreakciok alakulhatnak ki nagy dozisu ciszteaminnal kezelt betegeknél. Kezeldorvosa
rendszeresen meg fogja vizsgalni borét és csontjait, €s sziikség esetén csokkenteni fogja az
adagjat vagy leallitja a kezelését (lasd 4. pont).

- A ciszteamint kapo betegeknél gyomor- és bélfekély és vérzés alakulhat ki (lasd 4. pont).

- Egyéb emésztorendszeri tiinetek, igy hanyinger, hanyas, étvagytalansag és gyomorfajas is
el6fordulhat a ciszteamin szedésekor. Ha ezek eléfordulnak, kezeldorvosa megszakithatja a
kezelést vagy modosithatja az adagot.

- Tajékoztassa kezeldorvosat, ha barmilyen szokatlan gyomorpanaszt vagy meglévo tiineteinek
valtozasat észleli.

- A ciszteamin szedésekor el6fordulhatnak olyan tiinetek, mint példaul a gércsrohamok,
faradtsag, almossag, depresszio és agyi rendellenességek (enkefalopatia). Ilyen tiinetek
jelentkezése esetén tajékoztassa kezeldorvosat, aki modositani fogja az adagjat.

- Koros majmiikddés vagy csokkent fehérvérsejtszam (leukopénia) alakulhat ki a ciszteamin
szedésével Osszefliggésben. Kezeldorvosa rendszeresen ellendrizni fogja a vérképét és a
majmukodését.

- Kezeldorvosa ellendrizni fogja, hogy nem alakul-e ki Onnél jéindulati koponyatiri
nyomasfokozddas (vagy pszeudotumor cerebri [PTC]) és/vagy a latdideg duzzanata (papilla
06déma) a ciszteamin-kezelés soran. Ennek az allapotnak az azonositasa érdekében rendszeres
szemvizsgalaton fog részt venni, mert a korai kezeléssel megakadalyozhato a latasvesztés.

Egyéb gyogyszerek és a PROCYSBI

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl. Ha kezeldorvosa bikarbonatot ir fel Onnek, akkor azt
ne a PROCYSBI-vel egy id6ben vegye be. A bikarbonatot legalabb egy 6raval a gydgyszer elott vagy
utan alkalmazza.

A PROCYSBI egyidejii bevétele étellel és itallal

A PROCYSBI bevétele elott legalabb 1 oraig és azutan 1 6raig probalja meg elkeriilni a zsirban vagy
fehérjében gazdag ételeket, valamint minden olyan ételt és folyadékot, amelyek csokkenthetik a
gyomor savassagat, példaul a tejet és a joghurtot. Ha ez nem lehetséges, akkor a PROCYSBI bevétele
el6tti €s utani 6raban ehet egy kis mennyiségii (kb. 100 gramm) ételt (lehet6leg szénhidratokat, pl.
kenyeret, tésztat, gytimdlcsot).

Lasd a 3. ,,Hogyan kell szedni a PROCYSBI-t?” pont ,,Az alkalmazas modja” cimi részt is.

Terhesség és szoptatas )
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gydgyszerészével.

Ne alkalmazza ezt a gyogyszert, ha terhes, kiilondsen, ha a terhesség elsé harmadaban van. A kezelés
elkezdése eldtt negativ terhességi tesztre van sziikség, a kezelés alatt pedig megfelelé fogamzasgatlo
modszert kell alkalmaznia. Ha terhességet tervez vagy teherbe esik, azonnal kérjen tanacsot
kezel6orvosatol a terapia abbahagyasaval kapcsolatban, mert a kezelés folytatasa artalmas lehet a
szliletendd gyermekre.

Ne alkalmazza ezt a gyogyszert, ha szoptat (lasd 2. pont, ,,Ne szedje a PROCYSBI-t” c. rész).

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Ez a gyogyszer almossagot okozhat. A terapia megkezdésekor ne vezessen gépjarmiivet, ne kezeljen
gépeket, illetve ne végezzen mas veszélyes tevékenységet, amig nem tapasztalja ki, hogy milyen
hatéssal van Onre a gyogyszer.

A PROCYSBI natriumot tartalmaz

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,hatriummentes”.
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3. Hogyan kell szedni a PROCYSBI-t?

A gyogyszert mindig a kezel6orvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfeleléen szedje.
Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

Az On vagy gyermeke szamara ajanlott adag az On vagy gyermeke koratol és testtomegétdl fiigg. A
megcélzott fenntarto adag 1,3 g/m?/nap.

Adagolasi séma

A gyogyszert naponta kétszer, 12 6ranként vegye be. Annak érdekében, hogy a gyogyszer a lehetd
leghatékonyabb legyen, probalja meg elkeriilni az ételek és tejtermékek fogyasztasat a PROCYSBI
bevétele eldtt legalabb 1 oraval és utana 1 6ran at. Ha ez nem lehetséges, akkor a PROCYSBI bevétele
elotti €s utani 6raban ehet egy kis mennyiségii (kb. 100 gramm) ételt (Iehetdleg szénhidratokat, pl.
kenyeret, tésztat, gyiimdlcsot).

Fontos, hogy a PROCYSBI-t mindig ugyanugy szedje.
Kezelborvosa jovahagyasa nélkiil ne ndvelje, és ne csokkentse a gyogyszer adagjat.
A szokésos 6sszddzis nem haladhatja meg az 1,95 g/m?/nap adagot.

A kezelés idétartama
A PROCYSBI-kezelést egész életében folytatnia kell, kezel6orvosa utasitasai szerint.

Az alkalmazas modja
Ezt a gyogyszert csak szajon at szabad bevenni.

Minden tasak csak egyszer hasznalhato fel.

Annak érdekében, hogy a gydgyszer megfeleléen hasson, Onnek a kdvetkezéket kell tennie:
A tasak felnyitasa utan az 6sszes granulatumot szorja ételre (pl. almaszoszra vagy
gylimolcslekvarra) és fogyassza el, vagy vigye be tapszondan keresztiil, vagy keverje Ossze
savas itallal (példaul narancslével vagy més savas gyiimolcslével) vagy vizzel, és igya meg. A
granulatumot nem szabad Osszetdrni vagy 0sszeragni.

Etelre torténd raszoras

A tasak felnyitasa utan az 0sszes granulatumot szérja koriilbeliil 100 gramm ételre, példaul
almaszoszra vagy gyiimolcslekvarra. Ovatosan keverje bele a granuldtumot a lagy ételbe, hogy
létrej6jjon a granulatum és az étel keveréke. A keverék teljes mennyiségét el kell fogyasztani.
Ezt kdvetden igyon 250 ml savas folyadékot (pl. narancslé vagy barmilyen savas gyiimdlcslé)
vagy vizet a keverék lenyelésének megkonnyitése érdekében.

Ha a beteg nem fogyasztja el azonnal a keveréket, az elkészités és az elfogyasztas kozott
hiitében tarolhaté (2 °C — 8 °C), és az elkészités utan 2 oran beliil el kell fogyasztani. A keverék
fennmarado részét nem szabad 2 6ran til megtartani.

Alkalmazas tapszondan keresztiil

Nyissa ki a gyomornedv-ellenallé kemény kapszulakat, majd a tartalmukat (granuldtum) szorja
ra kb. 100 gramm almaszoszra vagy gyiimélceslekvarra. Ovatosan keverje bele a granulatumot a
lagy ételbe, hogy 1étrejojjon a granulatum és a lagy étel keveréke. A keveréket gasztrosztomids
csovon, nazogasztrikus szondan vagy gasztro-jejunalis szondan kell beadni katétervégii
fecskenddvel. A PROCYSBI beadasa el6tt: nyissa ki a gasztrosztomias csO csatlakozojat, és
csatlakoztassa a tapszondat. Oblitse 4t 5 ml vizzel a csatlakozot. Szivja fel a keveréket a
fecskend6be. Maximum 60 ml-es térfogati keverék javasolt egy katétervégii fecskendében
egyenes vagy bolus tapszondaval torténd alkalmazasra. Helyezze a PROCYSBI és az étel
keverékét tartalmazo fecskendd nyilasat a tapszonda nyilasaba, és toltse fel teljesen a
keverékkel: az adagolas soran a fecskendd 6vatos nyomasa €s a tapszonda vizszintes helyzetben
tartasa révén elkeriilhetd az eltomddés. Szintén az eltdmddés elkeriilése érdekében javasolt a
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viszkozus ételt, példaul almaszoszt vagy gytimoleslekvart kb. 10 ml/10 masodperc sebességgel
adagolni a fecskendd teljes kiiiriiléséig. Ismételje meg a fenti 1épést a keverék teljes beadasaig.
A PROCYSBI beadasa utan szivjon fel 10 ml gyliimoélcslevet vagy vizet egy masik fecskenddbe,
¢s Oblitse at a gasztrosztomias csdvet, ezzel gondoskodva arrdl, hogy a PROCYSBI és az étel
keverékébdl semmi ne ragadjon a gasztrosztomias csébe.

Ha a beteg nem fogyasztja el azonnal a keveréket, az elkészités és az elfogyasztas kozott
hiitében tarolhatd (2 °C — 8 °C), és az elkészités utan 2 oran beliil el kell fogyasztani. A keverék
fennmarado részét nem szabad 2 6ran tul megtartani.

A gyobgyszer tapszondan keresztiili megfeleld adagolasaval kapcsolatos részletes utasitasokért,
illetve ha eltomoddést tapasztal, forduljon gyermeke orvosahoz.

Narancslébe, mas savas gyiimolcslébe vagy vizbe szoras

Nyissa ki a gyomornedv-ellenallé kemény kapszulakat, majd a tartalmukat (granulatum) szérja
bele kb 100-150 ml savas gyiimdlcslébe (példaul narancslébe vagy mas savas gylimolcslébe)
vagy vizre. Keverje ¢vatosan 5 percig a PROCYSBI italkeveréket poharban keverve vagy egy
lezart poharban (pl. cs6ros poharban) 0sszerazva, és igya meg a keveréket.

Ha a beteg nem fogyasztja el azonnal a keveréket, az elkészités és az elfogyasztas kozott
hiitében tarolhat6 (2 °C — 8 °C), és az elkészités utan 30 percen beliil meg kell inni. A keverék
fennmaradé részét nem szabad 30 percen tal megtartani.

Az italkeverék oralis fecskenddvel adva

Szivja fel az italkeveréket egy adagolofecskenddbe, és kdzvetleniil a szajba adja be.

Ha a beteg nem fogyasztja el azonnal a keveréket, az elkészités és az elfogyasztas kozott
hiitében tarolhato (2 °C — 8 °C), és az elkészités utan 30 percen beliil el kell fogyasztani. A
keverék fennmarado részét nem szabad 30 percen til megtartani.

Az On orvosa javasolhat vagy felirhat a ciszteamin mellett egy vagy tobb kiegészitd készitményt is a
vesén keresztiil elvesztett fontos elektrolitok potlasara. Fontos, hogy ezeket a kiegészitéket pontosan
ugy szedje, ahogyan azt orvosa eldirta. Ha e kiegészitokbdl tobb adag bevételét elmulasztotta, vagy ha
gyengeség vagy almossag 1ép fel, kérjen tanacsot kezelGorvosatol.

crer

vérvizsgalatok sziikségesek a PROCY SBI megfeleld adag]anak meghatarozasahoz. On vagy
kezel6orvosa fogjak megszervezni ezeknek a vérvizsgalatoknak az elvégzését. Ezeket a vizsgalatokat
az el6z0 esti adag utan 12,5 o6raval, azaz a kovetkez06 reggeli adag bevétele utan 30 perccel kell
elvégezni. A szervezet fontos elektrolitjainak szintjét vér- s vizeletvizsgalatokkal szintén
rendszeresen kell mérni ahhoz, hogy On vagy kezel6orvosa helyesen be tudja allitani a kiegészitd
készitmények adagjat.

Ha az eléirtnal tobb PROCYSBI-t vett be
Vegye fel a kapcsolatot kezel6orvosaval vagy azonnal menjen be a korhaz slirgdsségi osztalyara, ha az
eldirtnal tobb PROCYSBI-t vett be. Elalmosodhat.

Ha elfelejtette bevenni a PROCYSBI-t

Ha elfelejtette bevenni a gyogyszer egy adagjat, azt a lehetd leghamarabb potolnia kell. Ha azonban a
mulasztast a kdvetkez6 adag bevételi ideje eldtt kevesebb mint 4 6raval veszi észre, ne vegye be az
elmulasztott adagot, hanem a szokasos adagolasi tervnek megfelelden szedje a gydgyszert.

Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazéasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.
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4. Lehetséges mellékhatasok

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

Azonnal tajékoztassa kezel6orvosat vagy az apolot, ha az alabbi mellékhatasok barmelyikét

észleli — siirgos orvosi ellatasra lehet sziiksége:

- Stulyos allergias reakcio (nem gyakori): Kérjen siirgds orvosi segitséget, ha az allergias reakcio
barmelyik alabbi jelét észleli: csalankitités, nehézlégzés, az arc, az ajkak, a nyelv vagy a torok
duzzanata.

Ha a kovetkez6 mellékhatasok barmelyike el6fordul, azonnal keresse fel kezeldorvosat. Mivel e
mellékhatasok koziil egyesek sulyosak, kérje meg kezeldorvosat, hogy magyarazza el azok
figyelmezteto jeleit.

Gyakori mellékhatasok (10 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet):

- Borkiiités: Azonnal tajékoztassa az orvost, ha borkiiitést észlel. Lehetséges, hogy a
PROCYSBI-kezelést atmenetileg le kell allitani, amig a kitités megsziinik. Ha a kiiités stlyos,
kezelborvosa véglegesen leallithatja a ciszteamin-kezelést.

- Koéros majmiikddés a vérvizsgalatok alapjan. Kezeldorvosa ellendrizni fogja Onnél ezt.

Nem gyakori mellékhatasok (100 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet):

- Bérelvaltozasok, csontelvaltozasok és iziileti problémak: A nagydézisu ciszteamin-kezelés
bérelvaltozasokat okozhat. Ezek a kdvetkezok lehetnek: borstridk (amelyek a terhességi
csikokhoz hasonloak), csontsériilések (példaul torések), csontdeformitasok é€s iziileti problémak.
A gyogyszer szedése alatt vizsgalja meg borét. A valtozasokat jelezze kezeldorvosanak.
Kezeldorvosa ellendrizni fogja Onnél ezeket a problémaékat.

- Alacsony fehérvérsejtszam. Kezeléorvosa ellendrizni fogja Onnél ezt.

- Kozponti idegrendszeri tiinetek: A ciszteamint szed6 egyes betegeknél gorcsrohamok,
depresszio és fokozott almossag jelentkezik. Tajékoztassa kezeldorvosat, ha Onnél ezek a
tiinetek jelentkeznek.

- Gyomor- és bélproblémak: A ciszteamint szedd betegeknél fekély és vérzés alakult ki. Azonnal
tajékoztassa kezeldorvosat, ha Onnél gyomorfajas vagy vérhanyas fordul eld.

- A ciszteamin alkalmazéasaval 6sszefiiggésben joindulati koponyatiri nyomasfokozodasrdl (mas
néven pszeudotumor cerebri) szdmoltak be. Ez olyan allapot, amikor megndvekszik az agy
koriili folyadék nyomasa. Azonnal tajékoztassa kezel6orvosat, ha a PROCYSBI szedése kozben
az alabbi tiinetek barmelyikét észleli: zimmogo vagy ,,siivitd” hang a fiilben, szédiilés, kettds
latas, homadlyos latas, latasvesztés, a szem mogott jelentkez6 fajdalom vagy a szem mozgatasara
jelentkezd fajdalom. Kezeldorvosa szemvizsgalatokkal fogja ellendrizni Ont, a probléma korai
felfedezése és kezelése érdekében. Ez csokkenti a latdsvesztés lehetdsegét.

Az alabb felsorolt egyéb mellékhatdsok a PROCYSBI alkalmazaséaval valé lehetséges el6fordulési
gyakorisaguk becslésével keriilnek megadasra.

Nagyon gyakori mellékhatasok (10 beteg koziil tobb mint 1-et érinthet):
- hanyinger

- hanyas

- étvagytalansag

- hasmenés

— laz

- almossag érzése

Gyakori mellékhatasok:

- fejfajas

- agymiitkodési zavar (enkefalopatia)

- hasi fajdalom
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- diszpepszia

- kellemetlen lehelet vagy testszag
- gyomorégés

- faradtsag

Nem gyakori mellékhatasok:

- labfajas

- gerincferdiilés

- csonttorékenység

- a haj elszinezddése

- gorcsrohamok

- idegesség

- hallucinacid

- a vesére kifejtett hatas a végtagok megdagadasaban és sulygyarapodasban nyilvanul meg

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmely lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat
kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil. A
mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informaci6 4lljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazaséaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a PROCYSBI-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon ¢s a tasakon feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gydgyszert. A lejarati
id6 az adott hdnap utolso napjara vonatkozik.

Hiitészekrényben (2°C — 8°C) taroland6. Nem fagyaszthato!

A fénytdl és a nedvességtdl vald védelem érdekében a tasakokat a dobozukban kell tarolni.

A felbontatlan tasakok egyszeri alkalommal, legfeljebb 4 honapig tarolhatok 25°C alatti
hémérsékleten, fénytol és nedvességtdl védve. Ezt kovetden a készitményt meg kell semmisiteni.
Minden tasak egyszeri alkalmazasra szolgal.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. Kérdezze meg gyodgyszerészEt, hogy mit tegyen a
mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a PROCYSBI?
A készitmény hatéanyaga a ciszteamin (merkaptamin-bitartarat formajaban).
PROCYSBI 75 mg gyomornedv-ellenalld granuldtum
75 mg ciszteamint tartalmaz gyomornedv-ellenalld granulatumot tartalmazé tasakonként.

PROCYSBI 300 mg gyomornedv-ellenallé granulatum
300 mg ciszteamint tartalmaz gyomornedv-ellenallo granulatumot tartalmazé tasakonként.

- Egyéb 0sszetevok: mikrokristalyos celluloz, metakrilsav - etil-akrilat kopolimer (1:1),
hipromelloz, talkum, trietil-acetat, natrium-laurilszulfat (lasd ,,A PROCYSBI natriumot
tartalmaz” cimi részt).
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Milyen a PROCYSBI kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

- A PROCYSBI 75 mg tasakokba t6ltott fehér vagy tortfehér, gyomornedv-ellenalld granulatum

forméajaban keriil forgalomba. Minden csomag 120 db tasakot tartalmaz.

- A PROCYSBI 300 mg tasakokba t51tott fehér vagy piszkosfehér, gyomornedv-ellenalld

granulatum formajaban keriil forgalomba. Minden csomag 120 db tasakot tartalmaz.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Olaszorszag

Gyarto

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via San Leonardo 96
43122 Parma

Olaszorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Buarapus
Chiesi Bulgaria EOOD
Ten.: +359 29201205

Ceska republika
Chiesi CZ s.r.o.
Tel: + 420 261221745

Danmark
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 35 20

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: +49 40 89724-0

Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

EALGOO
Chiesi Hellas AEBE
TnA: +30210 6179763

Espaiia
Chiesi Espaiia, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000
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Lietuva
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

Luxembourg/Luxemburg
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Magyarorszag
Chiesi Hungary Kft.
Tel.: +36-1-429 1060

Malta
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Nederland
Chiesi Pharmaceuticals B. V.
Tel: +31 88 501 64 00

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 3520

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

Polska
Chiesi Poland Sp. z.0.0.
Tel.: + 48 22 620 1421



France
Chiesi S.A.S.
Tél: +33 1 47688899

Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Kvnpog
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
TnA: +39 0521 2791

Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Romania
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: +40 212023642

Slovenija
Chiesi Slovenija d.o.o.
Tel: + 386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.0.
Tel: +421 259300060

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20

United Kingdom (Northern Ireland)
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

A betegtajékoztato legutdbbi feliilvizsgalatinak datuma:

A gyogyszerrol részletes informacié az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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