I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Aqneursa 1 g granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai pacina

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katra pacina satur 1 g levacetilleicina (levacetylleucinum).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Katra pacina satur 642,2 mg izomalta un 0,153 mg propilénglikola.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosSanai.

Baltas lidz gandriz baltas granulas.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Aqneursa ir paredzéts C tipa Nimana-Pika (NPC) slimibas neirologisko izpausmju arsté$anai
kombinacija ar miglustatu vai monoterapija pacientiem, kuriem ir miglustata nepanesiba,
pieaugusajiem un berniem no 6 gadu vecuma ar kermena masu vismaz 20 kg.

4.2. Devas un lietosanas veids

Devas

Pieaugusie un pediatriska populacija no 6 gadu vecuma un ar kermena masu vismaz 20 kg
Ieteicama deva tiek noteikta atbilstosi pacienta kermena masai kilogramos saskana ar 1. tabulu.

Jaatturas no partikas un dzerienu lietoSanas 0,5 stundas pirms un 2 stundas péc zalu lietoSanas (skatit
5.2. apakSpunktu).

1. tabula. Ieteicama deva
Pacienta kermena Rita deva Pécpusdienas deva Vakara deva
masa
2024 kg lg Nav devas lg

(1 pacina) (1 pacina)
25-34 kg lg lg lg

(1 pacina) (1 pacina) (1 pacina)
35 kg vai vairak 2g lg lg

(2 pacinas) (1 pacina) (1 pacina)

Ja deva ir aizmirsta, ta ir jaizlaiz un nakama deva ir jalieto, ka planots.



Pediatriska populdcija vecumda lidz 6 gadiem vai ar kermena masu lidz 20 kg
Agneursa droSums un efektivitate, lietojot berniem vecuma lidz 6 gadiem vai ar kermena masu lidz
20 kg, Iidz §im nav pieradita. Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

lekskiga lietosana kopa ar Skidrumu

Vienas pacinas saturs jaieber 40 ml (3 €édamkarot€s) tidens un jamaisa, lidz tas ir pilniba disperggjies.
Nav ieteicams izmantot karstu Skidrumu. Visa suspensija jaizdzer uzreiz p&c pagatavosanas

(30 miniisu laika). Ja suspensija netiek izdzerta uzreiz, ta pirms lietoSanas velreiz jasamaisa. P&c
suspensijas izdzerSanas var saglabaties redzams suspensijas atlieku daudzums; $aja gadijuma papildu
skaloSana nav javeic.

Ja nepiecieSama vél viena pacina, visas darbibas ir jaatkarto.

levadisana caur gastrostomijas zondi

Aqneursa var ievadit caur (18. izméra vai lielaku) gastrostomijas zondi. Vienas pacinas saturs jaieber
trauka, kura ir 40 ml Gdens, un jamaisa, lidz visas granulas ir dispergétas. P&c tam suspensija jaievelk
katetra tipa Slirc€. Slirces saturu ar vienmerigu spiedienu ievada gastrostomijas zondg. P&c tam
dozgsanas §lirci piepilda ar Gideni un zondi izskalo ar vismaz 20 ml tidens. Suspensija jaizlieto
nekavgjoties (30 mintsu laika).

Skatit 6.6. apaksSpunkta “Papildu informacija par ievadiSanu caur gastrostomijas zondi”.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apak$punkta uzskaititajam paligvielam.

4.4. TpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Anafilakse un paaugstinatas jutibas reakcijas

Lai gan kliniskajos p&tijumos nevienam pacientam neradas anafilaktiska vai paaugstinatas jutibas
reakcija, pec levacetilleicina lietoSanas var rasties anafilaktiskas un paaugstinatas jutibas reakcijas. Ja
rodas $adas reakcijas, nekavgjoties japartrauc Aqneursa lietoSana un vajadziga neatlickama arstesana.

Paligvielas

Katra pacina ir 642,2 mg izomalta. Sis zales nevajadz&tu lietot pacientiem ar retu iedzimtu fruktozes
nepanesibu.

Sis zales satur 0,153 mg propilénglikola katra pacina.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi
Mijiedarbibas petijumi nav veikti.

Mijiedarbiba ar levacetilleicinu

Farmakologiskajos pétijumos ir konstatéta levacetilleicina (N-acetil-L-leicTna) mijiedarbiba ar N-
acetil-DL-leicinu un N-acetil-D-leicinu, kas liecina, ka N-acetil-D-leicins var konkurét ar
levacetilleicinu par saistiSanos ar monokarboksilata transportptorteiniem. Jaizvairas no levacetilleicina
vienlaicigas lietoSanas ar N-acetil-DL-leicinu un N-acetil-D-leicinu.



Mijiedarbiba ar transportproteinu P-gp, BCRP vai BSEP substratiem

Levacetilleicins var biit P-glikoproteina (P-gp), kriits véza rezistences proteina (breast cancer
resistance protein; BCRP) vai zults salu eksporta siikna (bile salt export pump; BSEP) inhibitors
(skatit 5.2. apakSpunktu). Nozime cilvekiem ir neskaidra. Nevar izslégt levacetilleicina iespgjamo
mijiedarbibu ar citam zalem, kas ir P-gp (pieméram, digoksinu, dabigatranu, loperamidu, irinotekanu,
doksorubicinu, vinblastinu, paklitakselu, feksofenadinu, seliciklibu, hinidinu, talinololu), BCRP
(piem@ram, sulfasalazinu, rosuvastatinu) vai BSEP substrati.

Lietojot levacetilleictnu vienlaikus ar BSEP substratiem, jaievero piesardziba.

Levacetilleictna potenciala inhib&josa ietekme uz vairaku zalu un tokstu ekstrizijas (multidrug and
toxin extrusion; MATE) proteinu transportvielam nav zinama, tapéc ieteicams ieverot piesardzibu,
lietojot levacetilleicinu vienlaicigi ar MATE transportvielu substratiem.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriti

Gritnieciba

Datu par levacetilleicina lietoSanu griitniec€m nav. P&tijumos ar dzivniekiem pieradita reproduktiva
toksicitate (skatit 5.3. apakSpunktu).

Agneursa nav ieteicams lietot griitniecibas laika un sievieteém ar reproduktivo potencialu, kuras nelieto
kontracepcijas Iidzeklus.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai levacetilleicins vai levacetilleicina metaboliti izdalas mates piena. Nevar izslegt risku
jaundzimusSajiem un zidainiem.

Leémums partraukt barosanu ar kriiti vai partraukt/atturéties no terapijas ar Aqneursa, japienem,
izvert&jot kriits barosanas ieguvumu b&rnam un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Dati par cilvekiem saistiba ar levacetilleicina ietekmi uz fertilitati nav pieejami. P&tijumos ar
dzivniekiem nav konstatéta levacetilleicina ietekme uz virieSu vai sievieSu fertilitati (skatit

5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Aqneursa neietekm€ vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

Drosuma profila kopsavilkums

Visbiezaka nevélama blakusparadiba ar 1,2 % biezumu ir meteorisms.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Nevelamas blakusparadibas, kas noverotas placebo kontroleta, randomizeta, krusteniska kliniskaja
petijuma un atklata, verteétajam masketa petijjuma, taja skaita pagarinajuma fazg, pacientiem ar NPC,
kopuma ir balstitas uz datiem par 84 pacientiem, kuriem arste€Sanas ilguma mediana ir 86 dienas.



Organu sisteému klas@s nevelamas blakusparadibas ir uzskaititas atbilstosi $adam biezuma kategorijam:
loti biezi (> 1/10), biezi (= 1/100 Iidz < 1/10), retak (> 1/1000 lidz < 1/100), reti (= 1/10 000 lidz
< 1/1000), loti reti (< 1/10 000), nav zinams (nevar noteikt pec pieejamajiem datiem).

2. tabula. Nevelamas blakusparadibas ar levacetilleicinu arstétiem pacientiem ar C tipa
Nimana-Pika slimibu
Organu sistemu klasifikacija BieZums Nevélama blakusparadiba
Kunga un zarnu trakta traucgjumi Biezi Meteorisms

ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti noverota. Veselibas apriipes specialisti tiek ltgti zinot par
jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas
zinoSanas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Pardozesanas gadijuma ieteicams veikt simptomatisku arstésanu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: citas nervu sisteémas zales, ATK kods: NO7XX27.

Farmakodinamiska iedarbiba

Aqneursa satur levacetilleicinu, kas versts pret neirologiskas disfunkcijas pamata esoSajiem procesiem.
Nekliniskie p&tijumi pieradija, ka levacetilleicins korig€ energijas metabolismu, taja skaita uzlabo
adenozina trifosfata veido$anos.

Kliniska efektivitate un droSums

Levacetilleicina efektivitate un droSums NPC arstéSanai tika pétits randomizeta, dubultmaskéta,
placebo kontroléta divu periodu krusteniska p&tijuma, kura tika vertéta levacetilleicina efektivitate
NPC pacientiem. Lai vargtu piedalities p&tijuma, pacientiem bija jabiit 4 gadus veciem vai vecakiem ar
apstiprinatu NPC diagnozi, sakotn&jo SARA raditaju no 7 Iidz 34 punktiem, un vini nedrikstgja sanemt
citus petamus terapijas lidzeklus; pacientiem bija atlauts sanemt arste€Sanu ar miglustatu.

Pirmaja perioda pacienti attieciba 1:1 tika randomizgti, lai 12 ned€las sanemtu levacetilleicinu vai
placebo. Otraja perioda pacienti 12 nedglas lietoja otru terapiju (levacetilleicinu vai placebo). Pacienti
vecuma no > 13 gadiem sanéma 4 g diena (2 g rita deva, 1 g pecpusdienas deva un 1 g vakara deva).
Levacetilleictna deva bérniem Iidz 13 gadu vecumam bija balstita uz pacienta kermena masu (skatit
4.2. apaksSpunktu).

Pavisam tika randomizgti un arstéti 60 pacienti, un 59 (98 %) pacienti pabeidza abus arst€Sanas
periodus ar levacetilleictnu un placebo.

No 60 randomizetajiem pacientiem (37 pieaugusie un 23 pediatriski pacienti) 27 bija sievietes un

33 bija viriesi. Terapijas uzsakSanas bridi vecuma mediana bija 25 gadi (diapazons: no 5 lidz

67 gadiem). 90 % pacientu bija baltadainie, 3 % bija aziati, un 7 % — citas rases parstavji. ArsteSanu ar
miglustatu pirms randomizacijas un pétijjuma laika sanéma pavisam 51 (85 %) pacients.



Primarais mérka krit€rijs bija neirologisko pazimju, simptomu un funkciju novértéjums, ko mérija ar
Ataksijas verte€Sanas un klasifikacijas skalu (Scale for the Assessment and Rating of Ataxia; SARA).

Vertesana pec SARA tika veikta pétijjuma sakuma un péc tam I perioda beigas (12. ned€la) un
II perioda beigas (24. nedela). ArsteSanai ar levacetilleicinu SARA skala konstatéja statistiski
nozimigu atskiribu par labu levacetilleicinam salidzinajuma ar placebo (3. tabula. tabula).

3. tabula. Ataksijas vertésanas un klasifikacijas (SARA) skalas efektivitates rezultatu
kopsavilkums*
Ietekme/mainigais raditajs Videja vertiba
starpiba Aplése (SK) 95 % TI) P -
(SN)
Sakotngja vertiba -- 0,95 (0,04) (0,86, 1,04) < 0,001
Arstesanas ietekme (levacetilleicins _ 128 (031) | (-191,-0,65) | <0,001

salidzinajuma ar placebo)

Levacetilleictna nodrosinatas kopgjas
izmainas salidzinajuma ar sakotné&jo -1,97 (2,43) -- - -
vertibu

Placebo nodrosinatas kopgjas izmainas

salidzinajuma ar sakotngjo vértibu -0,60 (2,39) -- - -

TI = ticamibas intervals; SN = standartnovirze; SK = standartkltida.
* Jzmainas no pétijuma sakuma tika vertétas 1. perioda beigas (12. nedgla) un 2. perioda beigas (24. nedela).
** Divpusgja p vertiba

Tiem 30 pacientiem, kuri I perioda saneéma placebo, nebija nozimigu videjas SARA indeksa vertibas
izmainu (-0,60) salidzinajuma ar tiem pacientiem, kuri sanéma levacetilleicinu un kuriem bija butiskas
izmainas (-1,93). Pargjiem 30 pacientiem, kuri I perioda sanéma levacetilleictnu un p&c tam

II perioda — placebo, placebo lietosanas laika biitiski pasliktinajas simptomi; placebo faktiski darbojas
ka levacetillevina izvadiSanas lidzeklis (vidgéjas SARA indeksa vertibas atSkiriba starp I perioda
beigam [12. nedgla] un II perioda beigam [24. ned€la] +1,55), kas liecina par neirologisko pazimju un
simptomu pastiprinasanos, partraucot arstésanu ar levacetilleictnu (1. attgls).

Miglustatu pirms randomizacijas un pétijuma laika nebija lietojusi pavisam 9 pacienti (15 %). Siem
pacientiem levacetilleicina lictoSanas laika mainijas ar1 vidéja SARA indeksa vertiba (-2,06).
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1. attels. Atsevisku pacientu SARA kopéja indeksa vertiba pétijuma sakuma, I perioda beigas
un II perioda beigas

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentira atlick pienakumu iesniegt petijumu rezultatus par levacetilleicinu viena vai
vairakas pediatriskas populacijas apaksgrupas C tipa Nimana-Pika slimibas arsteé$anai (informaciju par
lietoSanu bérniem skatit 4.2. apak$punkta).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

UzsiukS8anas

Pec iekskigas lietosanas levacetilleicins atri uzsiicas. Laika [idz maksimalas koncentracijas (Cmax)
sasniegsanai, tmax, mediana ir 1 stunda (diapazona no 0,5 [idz 2,5 stundam). Vidgja, ar devu
normalizéta (uz levacetilleictna gramu) Cmax un laukums zem Iiknes no 0 1idz 24 stundam (AUCo.24hrs)
bija 4 mcg/ml/g un 9 h*mcg/ml/g. Absoliita perorala biopieejamiba nav zinama.

Petijumi par uztura ietekmi uz absorbciju nav veikti.

Izkliede

Vidgjais (standartnovirze [SN]) izkliedes tilpums stabila koncentracija (Vss) bija 253 (125) 1.

Levacetilleicina saistiSana notiek ar visur esoSo monokarboksilata transportproteinu starpniecibu,
tadgjadi levacetilleicins tiek nogadats visos audos, taja skaita centralaja nervu sisteéma.

Eliminacija

Vidgjais (SN) klirenss ir 139 (59) 1/h. Apléstais eliminacijas pusperiods ir aptuveni 1 stunda. P&c
atkartotas lietoSanas netika novérota nekada uzkrasanas vai ta bija tikai neliela.



Raksturojums 1pasas petamo personu vai pacientu grupas

Levacetilleictna FK nebija kliniski nozimigu atskiribu atkariba no vecuma (diapazons: 6—67 gadi),
dzimuma, rases/etniskas piederibas vai kermena masas (diapazons: 20,5-98.4 kg).

Nieru vai aknu darbibas traucéjumi
Nieru vai aknu darbibas traucgjumu ietekme uz levacetilleicina FK nav pétita.

Mijiedarbiba ar citam zalém

In vitro petijumos tika pieradits, ka levacetilleicins terapeitiskas koncentracijas nozimigi neinhibé
citohroma P450 (CYP450) izoformu enzimu aktivitati. Levacetilleicinam nepiemit sp&ja inducét
CYP450 enzimus.

In vitro levacetilleicins inhibgja izpliides transportproteinus P-glikoprotemnu (P-gp), kriits véza
rezistences proteinu (BCRP) vai zults salu eksporta siikni (BSEP) (skatit 4.5. apakSpunktu).

Levacetilleicins ir organiska anjonu transportproteina (OAT)1 un OAT3 substrats un in vitro
inhibitors. Tiek uzskatits, ka kltniski nozimigas zalu mijiedarbibas iesp&jamiba ir zema.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartpétijumos iegutie dati par farmakologisko drosumu, atkartotu devu toksicitati un
genotoksicitati neliecina par 1pasu risku cilvékam.

Zurkam, lietojot devas lidz 1000 mg/kg diena (1,5-2,3 reizes lielaka iedarbiba neka iedarbiba
cilvekam), netika noverota ietekme uz fertilitati. Embriofetalas attistibas p&tjjumos, lietojot zurkam
devas lidz 1000 mg/kg diena (2,0 reizes liclaka iedarbiba neka iedarbiba cilvekam), levacetilleicins
neradija nelabveligu ietekmi uz attistibu. TruSiem argjas un skeleta anomalijas tika noverotas, lietojot
devu 1250 mg/kg diena (7,1 reizes liclaka iedarbiba neka iedarbiba cilvékam), un limenis bez
nelabveligas ietekmes bija 675 mg/kg diena (4,9 reizes lielaka iedarbiba neka iedarbiba cilvekam).
Prenatalas un postnatalas attistibas petijuma ar zurkam, lietojot devas Iidz 1000 mg/kg/diena,
nevelamas blakusparadibas netika noverotas.

Kancerogenéze

Kancerogenitates p&tfjumi nav veikti. Kancerogenitates risks nav zinams.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Izomalts (E953)

Hipromeloze

Zemenu aromatizetajs (satur propilénglikolu (E1520))
6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

2 gadi.



6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Zalem nav nepiecieSami 1pasi uzglabasanas apstakli.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Aqneursa piegada vienas devas aluminija/polietiléna pacinas ar papira pamatni.

Iepakojuma lielumi:

o 28 vienas devas pacinas
o Vairaku kastiSu iepakojums, kas satur 112 vienas devas pacinas (4 iepakojumi pa 28 pacinam)

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.
6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko§anos
Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

P&c atskaidiSanas Aqneursa izskatas ka Gidens suspensija, Skidra, viendabiga, balta, dulkaina, ar
smalkam dalinam bez lielam nogulsném.

Papildu informacija par ievadi§anu caur gastrostomijas zondi (18. izméra vai lielaku)

. Ja pacients tiek barots nepartraukti, enterala baroSana japartrauc.

o Katetra tipa slirce jaievelk vismaz 20 ml idens, un jaizskalo zonde, lai noverstu mijiedarbibu
starp enterali ievadito baribu un Agneursa.

J Visa suspensija ar nepiecieSamo devu, kas pagatavota saskana ar 4.2. apakSpunkta sniegtajiem
noradijumiem, jaievelk katetra tipa §lirce.

o Suspensija nekavgjoties (30 mintiSu laika) ar vienmerigu spiedienu jaievada gastrostomijas
zondg.

o Katetra tipa Slirce atkartoti jauzpilda ar vismaz 20 ml Gidens un jaizskalo zonde.

o Barosanu var atsakt, kad tas ir nepiecieSams.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
IntraBio Ireland Ltd

10 Earlsfort Terrace

Dublin 2

Irija

8. RE(}ISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURI

ES/1/25/1928/001
EU/1/25/1928/002

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums:
10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir piecejama Eiropas Zalu agenttras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.




ITI PIELIKUMS
RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI
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CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSQCIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
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A. RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja, kas atbild par s€rijas izlaidi, nosaukums un adrese

Sciensus International B.V.
Bijsterhuizen 31-42

6604 LV Wijchen
Niderlande

Patheon France

40 Boulevard De Champaret
38300 Bourgoin-Jallieu
Francija

Drukataja lietoSanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas serijas izlaidi, nosaukums
un adrese.
B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojami droSuma zinojumi (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD
saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
talakajos saraksta atjauninajumos, kas public&ti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

Registracijas apliecibas Ipasniekam jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais droSuma
zinojums 6 ménesu laika péc registracijas apliecibas pieskirSanas.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas ipasniekam javeic nepieciesamas farmakovigilances darbibas un
pasakumi, kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja
RPP un visos turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

o ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Ipasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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III PIELIKUMS

MARKEJUMS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONA KASTITE ar 28 pacinam

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Agneursa 1 g granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai pacina
levacetylleucinum

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra pacina satur 1 g levacetilelicina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur izomaltu un propilénglikolu. Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai
28 pacinas

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet licto$anas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS
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11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

Irija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

ES/1/25/1928/001

13. SERIJAS NUMURS

Sérija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Agneursa

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

VAIRAKU KASTISU IEPAKOJUMA KARTONA KASTITE (AR BLUE BOX)

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Agneursa 1 g granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai pacina
levacetylleucinum

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra pacina satur 1 g levacetilleicina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur izomaltu un propilénglikolu. Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai
Vairaku kastiSu iepakojums: 112 pacinas (4 iepakojumi pa 28)

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet licto$anas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS
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‘ 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

Irija

‘ 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1928/002 112 pacinas (4 iepakojumi pa 28)

13. SERIJAS NUMURS

Serija

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Agneursa

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

VAIRAKU KASTISU IEPAKOJUMA STARPIEPAKOJUMS (BEZ BLUE BOX)

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Agneursa 1 g granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai pacina
levacetylleucinum

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra pacina saturl g levacetilleicina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur izomaltu un propilénglikolu. Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai
28 pacinas. Vairaku kastiSu iepakojuma sastavdala, nedrikst pardot atseviski.

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet licto$anas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS
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11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

Irija

| 12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

| 13.  SERIJAS NUMURS

Serija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Agneursa

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ TIESA IEPAKOJUMA

PACINA

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Agneursa 1 g granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai pacina
levacetylleucinum

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra pacina satur 1 g levacetilleicina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur izomaltu un propilénglikolu. Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai
lg

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet licto$anas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

20



11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

Irija

| 12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

| 13.  SERIJAS NUMURS

Serija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Aqneursa 1 g granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavoSanai pacina
levacetylleucinum

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

o Saglabajiet $o instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

o Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

o Sts zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja §iem
cilveékiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

o Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ar1

uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav miné&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Agneursa un kadam noliikam tas lieto
Kas Jums jazina pirms Aqneursa lietosanas
Ka lietot Aqneursa

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Aqneursa

Iepakojuma saturs un cita informacija

DU B W

1. Kas ir Aqneursa un kadam noliikam tas lieto
Aqneursa satur aktivo vielu levacetilleicinu — modific€tu aminoskabi.

Aqneursa lieto pieaugu$ajiem un bérniem no 6 gadu vecuma, kuri sver vismaz 20 kg, C tipa
Nimana-Pika slimibas neirologisko simptomu arsté$anai

¢ kombinacija ar miglustatu — citam zalém C tipa Ntmana-Pika slimibas arst€Sanai vai

e vienas pasas, ja ir miglustata nepanesiba.

Pacientiem ar So iedzimto slimibu specifiskas izmainas noteiktos génos traucg lizosomu darbibu
(lizosomas ir mazi maisini kermena $tinas, kas sagremo lielas molekulas, piem&ram, taukus).
Traucgjumi izraisa lipidu, holesterina un citu $iinas uzglabato tauku, ko organisms nespgj saskelt,
daudzuma palielinasanos. Tas izraisa pakapenisku nervu §tinu zudumu ar simptomiem, kas ietver
kustibu koordinacijas traucgjumus, neskaidru runu, apgriitinatu riSanu un nekontrol&jamu trici.
Levacetilleicins uzlabo lizosomu darbibu, tadéjadi samazinot tauku un holesterina daudzumu $iinas.

2. Kas Jums jazina pirms Aqneursa lietoSanas

Nelietojiet Aqneursa §ados gadijumos:
J ja Jums ir alergija pret levacetileicinu vai kadu citu (6. punkta mingto) So zalu sastavdalu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Sis zales var izraisit alergiskas reakcijas, taja skaita peksnas un smagas alergiskas reakcijas.
Partrauciet Aqneursa lietoSanu un nekavéjoties konsultgjieties ar arstu, ja Jums ir alergiskas reakcijas
pec Aqgneursa lietoSanas. Simptomi ir §adi:

. apgritinata elposana;
o sejas, lupu, rikles vai méles pietukums;
o niezosi izsitumi viena kermena dala vai pa visu kermeni.

Citas zales un Aqneursa
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, pédgja laika esat lietojis vai varétu
lietot.
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Aqneursa var ietekmét citu zalu iedarbibu vai palielinat to blakusparadibu iesp&jamibu. Jo pasi
pastastiet arstam, ja lietojat kadas no §Tm zalém:

digoksinu: lai arsttu sirds vajumu un neregularu sirdsdarbibu;

dabigatranu: lai aizkavétu asins recéSanu;

loperamidu: caurejas arstéSanai;

irinotekanu, doksorubicinu, vinblastinu, paklitakselu, seliciklibu: véza arstésanai;
feksofenadinu: alergijas simptomu arsté$anai;

hinidinu: sirds ritma traucgjumu arstésanai;

talinololu: lai pazeminatu asinsspiedienu;

sulfasalazinu: lai arst€tu smagu zarnu un reimatisku locttavu iekaisumu;
rosuvastatinu: lai pazeminatu paaugstinatu holesterina Iimeni.

Citas zales var ietekm&t Aqneursa darbibu. Jo Tpasi pastastiet arstam, ja lietojat $adas zales:
o N-acetil-DL-leicinu, N-acetil-D-leicinu: akiita vertigo arst€Sanai.

Bérni un pusaudzi
Aqneursa nav ieteicams lietot bé€rniem, kuri ir jaunaki par 6 gadiem vai sver mazak par 20 kg.

Griitnieciba un barosana ar kriuti
Ja esat griitniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var€tu biit gritnieciba, vai planojat
griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

o Griitniectba
Agneursa nav ieteicams lietot griitniecibas laika.

o Sievietes ar reproduktivo potencialu
Sievietem, kuram var bt bérns, arstéSanas laika ar Agneursa ieteicams lietot efektivu
kontracepciju.

o BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai levacetilleicins izdalas mates piena. Sis zales var kaitét bérnam, kuru baro ar
mates pienu.

Ja barojat ar kriiti, Jums un arstam bils jaizlemj, vai turpinat barosanu ar kriiti vai Aqneursa
terapiju. Tiks nemti véra ieguvumi, ko b€rnam dod baroSana ar kriiti, un Aqneursa sniegtie
ieguvumi matei, kura baro bérnu ar kriti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana
Agneursa neietekm€ vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Aqneursa satur izomaltu un propilénglikolu
Katra pacina ir 642,2 mg izomalta. Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura nepanesiba, pirms lietojat

§ts zales, konsultgjieties ar arstu.

Sis zales satur 0,153 mg propilénglikola katra pacina.
3. Ka lietot Aqneursa

Vienmer lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.
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leteicama deva ir atkariga no pacienta kermena masas kilogramos un to lieto $adi:

Pacienta kermena masa Rita deva Pecpusdienas deva Vakara deva
2024 kg 1 pacina Nav devas 1 pacina
25-34 kg 1 pacina 1 pacina 1 pacina
35 kg vai vairak 2 pacinas 1 pacina 1 pacina

LietoSanas veids
Atturieties no &diena un dz€riena 30 miniites pirms un 2 stundas p&c zalu lietoSanas.

o Iekskiga lietoSana kopa ar Skidrumu

- Vienas pacinas saturu ieberiet 40 ml (3 @damkarot€s) tidens. Maisiet, [1dz viss ir kartigi
samaisits. Neizmantojiet karstu Skidrumu.

- Izdzeriet visu maistjumu tulit p€c pagatavoSanas (30 mintisu laika).

- Ja zales netiek izlietotas 30 mindisu laika péc pagatavosanas, pirms dzerSanas tas vélreiz
samaisiet.

- P&c izdzerSanas trauka var palikt neliels daudzums maistjuma; $aja gadijuma papildu
skalosana nav javeic.

- Ja ir nepiecieSama Vel viena pacina, atkartojiet visas darbibas.

. LietoSana caur gastrostomijas zondi

Aqneursa var ievadit arT kungi caur védera siena ievietotu (18. izméra vai lielaku) zondi:

- Apturiet baroSanu caur zondi (ja tiek veikta nepartraukta barosana).

- Ievelciet vismaz 20 ml Gidens katetra tipa §lirc€ un izskalojiet zondi, lai noverstu
mijiedarbibu starp baribu un Aqneursa.

- Vienas pacinas saturu ieberiet 40 ml tidens.

- Maisiet, I1dz visas granulas ir vienmerigi izkliedetas skidruma.

- levelciet visu maisTjumu katetra tipa §lirce.

- Nekavgjoties (30 mintsu laikd) ar vienmérigu spiedienu ievadiet maisijumu
gastrostomijas zond€. Neuzglabajiet maistjumu turpmakai lietoSanai.

- Ja nepiecieSama vél viena pacina, atkartojiet iepriek§ minétas darbibas, sakot ar pacinas
satura izbérSanu.

- Atkartoti piepildiet katetra tipa §lirci ar vismaz 20 ml Gidens un izskalojiet gastrostomijas
zondi.

- Ja nepiecieSams, atsaciet baroSanu.

Ja esat lietojis Aqneursa vairak neka noteikts
Ja ta notiek, informgjiet arstu vai farmaceitu.

Ieteicama simptomatiska arst€Sana.

Ja esat aizmirsis lietot Aqneursa
Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu. Turpiniet lietot nakamo devu, ka planots.

Ja partraucat lietot Aqneursa
Nepartrauciet arst€Sanu bez arsta atlaujas.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
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Blakusparadibas var rasties ar $adu biezumu:

Biezi (var rasties 11dz 1 no 10 cilvékiem)
. meteorisms (gazu uzkrasanas).

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamam blakusparadibam, kas nav ming&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam ari
tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinosanas sist€émas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par $o zalu drosSumu.

5. Ka uzglabat Aqneursa

Uzglabat §is zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §is zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz pacinas, kastites un/vai etiketes pec
“EXP”. Deriguma termin$ attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu.

Sim zaleém nav nepiecie$ami Tpasi uzglabasanas apstakli.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, ko vairs
nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Agneursa satur

. Aktiva viela ir levacetilleicins. Viena vienas devas pacina satur 1 g levacetilleicina.

o Citas paligvielas ir izomalts (E953), hipromeloze, zemenu aromatiz&tajs (satur propilénglikolu
(E1520)). Skatit 2. punkta “Aqneursa satur izomaltu un propilénglikolu”.

Aqneursa ar€jais izskats un iepakojums
Aqneursa granulas iekskigi lietojamas suspensijas pagatavosanai ir baltas 1idz pelekbaltas, ar zemenu

garSu aromatizetas granulas.

Aqneursa tiek piegadats vienas devas aluminija/polietiléna pacinas ar papira pamatni un iepakotas
kartona kastitg.

Iepakojuma lielumi:

o 28 vienas devas pacinas
. Vairaku kastiSu iepakojums, kas satur 112 vienas devas pacinas (4 iepakojumi pa 28 pacinam)

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.
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Registracijas apliecibas ipasnieks
IntraBio Ireland Ltd

10 Earlsfort Terrace

Dublin 2

Irija

RazZotajs

Sciensus International B.V.
Bijsterhuizen 31-42

6604 LV Wijchen
Niderlande

Patheon France

40 Boulevard De Champaret
38300 Bourgoin-Jallieu
Francija

Si lieto$anas instrukcija pedéjo reizi parskatita

Sikaka informacija par §Im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné:
https://www.ema.europa.eu.
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