| PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vgim zalém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi biis iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apripes specialisti tiek ltigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Maapliv $kidums infuzijam

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

500 ml 8kiduma satur 26,375 g aminoskabju.

AKktiva viela 500 ml (viena
pudele)
L-alanins (L-alanine) 3,15¢g
L-arginins (L-arginine) 2,05¢g
L-asparaginskabe (L-aspartic acid) 2,05¢g
L-cistetna hidrogénhlorida monohidrats (Iidzvertigs L-cistinam) 0,725 g (0,50 g)
(L-cysteine hydrochloride monohydrate)
L-glutaminskabe (L-glutamic acid) 355¢
Glicins (Glycine) 1,05¢g
L-histidins (L-histidine) 1,05¢g
L-lizina monohidrats (Iidzvertigs L-lizinam) (L-lysine monohydrate) 3,15¢(2,80 g)
L-metionins (L-methionine) 0,65 ¢g
L-fenilalanins (L-phenylalanine) 1,35 ¢g
L-prolins (L-proline) 2,80 ¢g
L-serins (L-serine) 1,90 g
Taurins (Taurine) 0,15¢g
L-treonins (L-threonine) 1,80 g
L-triptofans (L-tryptophan) 0,70 g
L-tirozins (L-tyrosine) 0,25¢g

Kaloritate: 206 kcal/l
Osmolalitate: 475 mOsmol/kg
pH: 5,2

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Skidums infuizijam.

Dzidrs skidums bez dalinam.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Maapliv ir paredzéts lietot klavu sirupa urina slimibas (maple syrup urine disease — MSUD)
arst€Sanai pacientiem kops dzimsanas, kuriem ir akiita dekompensacijas epizode un kuriem nav



piemgrota perorali vai enterali lietojama sazarotas k&des aminoskabju nesaturosa (branched-chain
amino acids — BCAA - free) zalu forma.

4.2. Devas un lieto§anas veids

Arsté$ana ar Maapliv jasak arsta uzraudziba, kuram ir pieredze MSUD slimibas arsteSana.

Pieredze ar pacientiem, kuriem ir smags vai kritisks leicina Itmena palielinajums, ir ierobezota, tapéc
Siem pacientiem jaievéro piesardziba. Siem pacientiem ar intravenozi lietojamam zalém bez BCAA
var nepietikt, lai pienacigi samazinatu leictna limeni, un var biit nepiecieSama cita terapija, piem&ram,
hemodialize vai hemofiltracija.

Devas

Maapliv deva ir individuali japielago atbilstosi pacienta sp&jai pietickami metaboliz&t aminoskabes,
pacienta vecumam, kermena masai un uzturvielu/skidruma prasibam, turklat arT papildu energijas
avotiem, kas pacientam tiek ievaditi perorali vai enterali.

Lidz ar aminoskabju lietoSanu vienlaikus ir janodro$ina ar1 pietickama kaloriju uznemsana. To var
izdartt, vienlaikus ievadot glikozes un lipidu skiduma infiiziju; daudzumam jabiit vismaz vienadam ar

uznemto kaloriju daudzumu, kas pielagots atbilstosi pacienta vecumam.

Riipigi japievieno ar1 izoleicins un valins; ja nav pieejams infliziju $kidums ar §Tm 2 aminoskab&m, tas
var ievadit perorali vai enterali.

Visos gadijumos infuziju janosaka arstam ar pieredzi MSUD arst€Sana un intravenoza terapija.
Ieteicams izmantot nepartrauktu infuziju.

ArstéSanu ar Maapliv var turpinat lidz dekompensacijas epizodes beigam (kad leicina Iimenis plazma
ir zemaks par 381 pmol/l).

Pieauguso populacija
Ieteicamais dienas devu diapazons pieauguSajiem ir noradits 1. tabula.

1. tabula. Noradijumi par pieaugusajiem lietojamo devu

Aminoskabju deva 24 stundu laika | Tilpums 24 stundu laika Tilpums stunda

1-2 g/kg 19-39 ml/kg 0,8-1,6 ml/kg

Pediatriska populacija
Ieteicamais dienas devu diapazons pediatriskajai populacijai ir aprakstits 2. tabula.

2. tabula. Noradijumi par pediatriskajiem pacientiem lietojamam devam

. Aminoskabju deva Tilpums 24 stundu . =
Pacienta vecums 24 stundu laika laika Tilpums stunda
Jaundzimusie, zidaini un
barni Tidz 23 menesiem 2-3 g/kg 39-58 ml/kg 1,6-2,4 ml/kg
Berni, pusaudzi 1-2 g/kg 19-39 ml/kg 0,8-1,6 ml/kg

Maapliv devas pielagosana ir atkariga no pacienta vecuma un kermena masas. Leicina Iimenis nosaka
vispargjo arste€Sanas pieeju un kop€jo uztura reZimu, pieméram, ja pacientam javeic
hemodialize/hemofiltracija smaga vai nemainigi paaugstinata leicina [imena gadijuma.

Akutas dekompensacijas laika jaapsver iespeja pielagot devu katru dienu atbilstosi nepiecieSamibai,
pamatojoties uz leicina Itmeni. Péc stabilizéSanas jaapsver iesp&ja pielagot devu ik péc 2-3 dienam
atbilstosi nepieciesamibai.




LietoSanas veids

Pastaviga centrala vai periféra intravenoza infiizija.

Nemot vera osmolaritati, ir iespgjama ievadisana periferi, bet to drikst darit tikai dazas dienas, lai
ierobezotu tromboflebita risku infuzijas vieta.

Maapliv ir hipertonisks §kidums, kas jaievada 1€nas infuizijas veida (skatit 1. un 2. tabulu).
IevadiSanas laika pudele jasarga no gaismas.

Ieteikumus par zalu sagatavosanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivajam vielam vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
4.4, Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Smagu/kritisku akiitas dekompensacijas epizozu gadijuma arst€Sana ar intravenozu BCAA nesaturoSu
aminoskabju zalu formu var biit nepietickama, un var biit nepiecieSams apsvert/izmantot citas
arstéSanas metodes, piemeéram, hemodializi vai hemofiltraciju.

Maapliv klinisko pétijumu programma netika sanemti sistematiski zinojumi par iznakumu radijumiem,
iznemot leictna limeni, tap&c arst€Sanas ar intravenozu BCAA nesaturoSu aminoskabju zalu formu

ietekme uz simptomu uzlaboSanos vai citiem kliska stavokla aspektiem pagaidam nav zinama.

Informacija par atkartotu intravenozas BCAA nesaturo$as aminoskabju zalu formas ievadisanu ir
ierobezota.

Ir Joti biitiski vienlaikus nodro$inat pietiekamu kaloriju daudzumu, lai organisms varétu aizturét
parenterali ievaditas aminoskabes un izmantot tas proteina sintézei.

Pirms infuzijas uzsaksanas ir janoveérs smagi iidens un elektrolitu trauc€jumi, smagas skidruma
parslodzes stavokli un smagi vielmainas traucgjumi.

Javeic kliniska un laboratoriska uzraudziba, it Ipasi intravenozas infuizijas uzsaksanas laika.
Uzraudziba jaieklauj Skidrumu un elektrolitu Iidzsvara novertéSana, seruma osmolaritate, skabju un
sarmu lidzsvars, glikozes [tmenis asinis, amonjaka [imenis asinis, proteini seruma, aknu un nieru
funkcija.

Maapliv ir hipertonisks Skidums, kas jaievada 1€nas infuzijas veida (skatit 4.2. apak$punktu).

Piesardzibas pasakumi saistiba ar infuizijas terapiju vai parenteralu baroSanu

Uz §Tm zalem attiecas visparigi piesardzibas pasakumi saistiba ar infuzijas terapiju vai parenteralu
barosanu (piemé&ram, akiita plausu tiiska, hiperhidratacija, akiita asinsrites Soka faze).

Intravenozo skidumu ievadiSana var izraistt Skidruma un/vai iz§kiduso vielu parslodzi, kas savukart
var izraistt elektrolitu koncentracijas seruma atskaidisanos, parmerigu hidrataciju, sastréguma stavokli
vai plausu tusku. AtSkaidiSanas stavoklu risks ir apgriezti proporcionals elektrolitu koncentracijai
Skiduma.



Sirds un asinsvadu sistémas darbibas trauc&jumi

Arstgjot pacientus ar smagu sirds mazspéju, jarikojas piesardzigi, uzturot atbilstosu lidzsvaru starp
izvadito un ievadito skidrumu tilpumu.

Nieru darbibas traucéjumi

Aminoskabju ievadiSana nieru darbibas trauc€jumu gadijuma var palielinat jau ta paaugstinatu
urinvielas slapekla daudzumu asinis. Pacientiem ar jebkada c€lona izraisttu azotemiju nedrikst
intravenozi ievadit aminoskabes, nenemot véra kopgjo uznemto slapekla daudzumu. Ir ripigi
jauzrauga Skidrumu un elektrolitu stavoklis, lai noteiktu tidens un/vai elektrolitu aizturi, un javeic
atbilstoSas darbibas. Jaievero piesardziba, lai lidzsvarotu kopgjo ievadito un izvadito tilpumu.

Aknu darbibas traucéjumi

Ievadot aminoskabju $kidumus pacientam ar smagu aknu mazspg&ju, iesp&jams aminoskabju Iidzsvara
zudums plazma, hiperamon@mija, stupors un koma. Pacientiem ar esosu aknu slimibu vai aknu
mazspé&ju aminoskabju $kidumi jalieto piesardzigi. Siem pacientiem riipigi janovéro aknu funkciju
parametri un javeic ar1 iesp&jamo hiperamon&mijas simptomu uzraudziba. Ja rodas hiperamon@émijas
simptomi, japartrauc aminoskabju ievadiSana un atkartoti janoverte pacienta kliniskais stavoklis.

Anafilaktiskas reakcijas

Ir sanemti zinojumi par anafilaktiskam/anafilaktoidam reakcijam, kad aminoskabju Skidumi ievaditi ka
parenteralas barosanas dala (skatit 4.8. apakSpunktu). Ja rodas jebkadas paaugstinatas jutibas reakcijas
pazimes vai simptomi, infiizija nekavgjoties japartrauc.

Trombembolija

Ir sanemti zinojumi par plauSu asinsvadu strauju darbibu, kas izraisa plausu asinsvadu trombus un
plausu distresu pacientiem, kuri sanemt parenteralu baroSanu. Ja rodas plausu distresa pazimes,
infuzija jaaptur un jasak mediciniska novertésana.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas pétijumi Iidz Sim nav veikti. Aminoskabju Skidumi var veicinat akiitu folatu deficttu;
katru dienu ir jalieto folskabe.

4.6. Fertilitate, gruitnieciba un baroS$ana ar kriiti

Gritnieciba

Nav klinisku datu par Maapliv lietoSanu griitnieceém. Nav veikti dzivnieku reprodukcijas sp&ju
petijumi ar Maapliv (skatit 5.3. apakSpunktu).

Maapliv nav ieteicams lietot griitniecibas laika, ja vien sievietes kliniska stavokla dél nav

nepiecieSama $ada arsteésana, un to drikst lietot tikai p&c riipigas risku un ieguvumu izveértésanas.

BaroS$ana ar kruti

Aminoskabes/metaboliti izdalas cilveka piena. Lietojot Maapliv terapeitiskas devas, nav paredzama
ietekme uz jaundzimus$o/zidaini, kas tiek barots ar kriiti. Tomér sievietes, kas baro bérnu ar kriti,
drikst lietot Maapliv tikai p&c rupigas risku un ieguvumu izvertésanas.

Nav pieejama pietiekama informacija par Maapliv sastavdalu/metabolitu izdaliSanos cilvéka piena.
Nevar izslégt risku jaundzimusajiem/zidainiem.



Fertilitate

Nav pieejami atbilstosi dati. Lietojot terapeitiskas devas, ietekme nav sagaidama.

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Maapliv neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
4.8. Nevéelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Talak noraditas klasificétas nevélamas blakusparadibas ir identificétas pieejamajas mediciniskajas
publikacijas, kuras aprakstita parenterala sazarotas k&des aminoskabes nesaturosu skidumu lietosana
un parenterala barosana.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Nevélamas blakusparadibas ir apkopotas talak esoaja tabula. Sis nevélamas blakusparadibas noraditas
atbilstosi MedDRA organu sistemu klasifikacijai un biezumam. Biezuma kategorijas definétas sadi:
loti biezi (>1/10), biezi (=1/100 lidz <1/10), retak (=1/1000 Iidz <1/100), reti ( 21/10 000 Iidz <1/1
000), loti reti (<1/10 000) un nav zinams (nevar noteikt péc pieejamiem datiem). Katra biezuma
kategorija nevélamas blakusparadibas noraditas to nopietnibas samazinajuma seciba.

3. tabula. Neveélamo blakusparadibu kopsavilkums

Organu sistémas Retak

klasifikacija

Imiinas sist€mas traucgjumi | Anafilaktiskas/anafilaktoidas reakcijas, paaugstinata jutiba.
Vielmainas un uztures Hiperamonémija.

traucgjumi

Asinsvadu sist€mas Trombembolija, plausu embolija, venoza trombembolija un
traucgjumi elpoSanas distress.

Aknu un zults izvades Paaugstinats bilirubina Itmenis asinis, paaugstinats aknu
sistémas traucgjumi enzimu limenis, holestaze, holecistits, holelitiaze.

Nieru un urinizvades Azotemija.

sistémas traucgjumi

Vispargji trauc&jumi un Tromboflebits inflizijas vieta; vénu kairinajums.

reakcijas ievadiSanas vieta

ZinoS8ana par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iesp&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sist€émas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozésana

Tapat ka lietojot citus aminoskabju $kidumus, pardozesana var izraisit $adas nevélamas
blakusparadibas:

- Skidruma aiztures simptomi: pardozesana vai liels infiizijas atrums var izraistt Skidruma
parslodzi/aizturi, elektrolitu lidzsvara traucgjumus un akiitu plausu tasku.


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

- Aminoskabju pardozeésanas simptomi: pardozesana vai liels infiizijas atrums var izraisit tadas
nevelamas blakusparadibas ka trice, vem$ana, galvassapes, slikta diisa, hiperamon&mija un
palielinats aminoskabju zudums caur nierém.

Ja paradas pardozesanas pazimes, inflizija nekav&joties jaaptur, un to var atsakt ar samazinatu devu vai
lenaku inflizijas atrumu.

PardozeSanas gadijuma nav specifiska antidota. Arkartas procediiras jaieklauj atbilstosi koriggjosi
pasakumi.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: asins aizstajgji un perfiizijas $kidumi. Skidumi parenteralai baroganai,
ATK kods: BOSBAO1

Maapliv ir sazarotas k&€des aminoskabes nesatuross aminoskabju skidums, kas paredz&ts
7 neaizstajamo un 9 aizstajamo aminoskabju nodro$inasanai fiziologiska substrata veida, lai notiktu
proteinu sintéze.

Pacientiem ar MSUD dekompensaciju §kidums bez BCAA kombinacija ar papildu oglhidratu un
lipidu lietoSanu novers proteinu katabolismu vai padara to atgriezenisku un veicina anabolismu,
samazinot atbilstosos alfa-keto skabes Iimenus.

Maapliv klinisko petijumu programmas pamata ir 4 retrospektivi pétijumi, kuros iesaistiti pacienti ar
klavu sirupa urina slimibu (maple syrup urine disease — MSUD), kuri intravenoza veida sanéma
sazarotas kédes aminoskabes (branched-chain amino acids — BCAA) nesaturo$u $kidumu akditu
dekompensacijas epizozu gadijjuma.

1. pétijums. Servais et al. 2013

Petijuma dizains: retrospektivs salidzinoSais petijums. Populacija: 4 picaugusi MSUD pacienti
(17 dekompensacijas epizodes arst€sanai izmantots parenterali ievadits aminoskabju maisijums,
salidzinot ar 18 iepriek$&jam epizodém, kas arstétas ar enteralo barosanu). ArstéSana: parenterali
ievadits aminoskabju maisijums (P grupa) salidzinajuma ar enteralu barosanu (E grupa). Galvenais
meérkis: parenterali ievadita aminoskabju maisijuma efektivitates novertésana, samazinot leicina
koncentraciju. Rezultati: vidgja leicina koncentracija sakumstavokli: 1196,9 umol/I (P grupa),
salidzinot ar 1212,2 umol/l (E grupa). Vidgjais leicina samazinajums pirmo 3 dienu laika buitiski
lielaks bija P grupa (p = 0,0026). Vidg&jais hospitalizacijas ilgums: 4 dienas (P grupa), salidzinot ar
4,5 dienam (E grupa) (p = NS). P grupa nav zinots par blakusparadibam. Vienam pacientam E grupa
bija javeic dialize, bet nevienam pacientam P grupa stavoklis nepasliktinajas.

2. pétijums. de Lonlay et al. 2021

Peétijuma dizains: retrospektivs noveérosanas pétijums. Populacija: 54 MSUD pacienti

(126 dekompensacijas epizodes) 5 centros Francija un Vacija (2010.-2016. gads). ArstéSana: zalu bez
BCAA lietoSana enterali/perorali, salidzinot ar intravenozu ievadi. Galvenais mérkis: aprakstit
epizodes un iznakumus pacientiem, kuri sanéma zales bez BCAA enterali/perorali vai intravenozi.
Rezultati: vidgjais hospitalizacijas ilgums: 6,6 dienas (perorali/enterali), salidzinot ar 5,4 dienam
(intravenozi). Vidgjais leicina Itmena samazinajums: 548,5 pmol/l (69,3 %) peroralas/enteralas
lietosanas grupa, salidzinot ar 657,2 umol/l (71,3 %) intravenozas ievadiSanas grupa. Picauguso
apaksgrupa vidgjais laiks [idz epizodes atrisinajumam bija 15,8 dienas (perorali/enterali), salidzinot ar
7,7 dienam (intravenozi) (p = 0,008), bet vidgjais hospitalizacijas ilgums bija 6 dienas
(perorali/enterali), salidzinot ar 4,6 dienam (intravenozi) (p = NS). Ir sanemti zinojumi par septinam
nopietnam blakusparadibam diviem pacientiem; tikai slikta diSa un vemsana bija saistita ar arstésanu.



3. petijums. Sdnchez-Pintos et al. 2022

Pétijuma dizains: pediatrisko gadijumu sérija. Populacija: 5 MSUD pediatriskie pacienti

(5 dekompensacijas epizodes + 1 profilaktiska lietosana kirurgijas gadijuma). ArstéSana: intravenozi
ievadits Skidums bez BCAA. Galvenais mérkis: novertet dekompensacijas epizozu arstesanu,
izmantojot intravenozi ievaditu $kidumu bez BCAA. Rezultati: leicina [imenis uznemsanas bridi:
699-3296 umol/l. Visos gadijumos leicins sasniedza normalu [tmeni. LietoSanas ilgums: 3—20 dienas.
Netika noverotas saistitas nevélamas blakusparadibas.

4. petijums. Alili et al. 2022

Pétijuma dizains: prospektivs noveérosanas pétijums. Populacija: 24 MSUD pacienti (16 viriesi,

8 sievietes; 126 dekompensacijas epizodes: 39 epizodes be&rniem, 87 epizodes pieaugusajiem).
ArsteSana: intravenozi ievadits §kidums bez BCAA. Galvenais mérkis: intravenozi ievadita $kiduma
bez BCAA efektivitates un droSuma novertésana metabolisko dekompensaciju arstésana. Rezultati:
sakumstavoklt vidgja leicina koncentracija plazma bija > 381 pmol/l 113/126 (89,7 %) epizodes.
Leicina normala Itmena sasniegSana (vertiba, kas zemaka par 381 umol/l): 82 % (18/22) no epizodém
b&rniem, 84 % (67/80) no epizodeém picaugusajiem. Vidgjais laiks 11dz leicina normala Iimena
sasniegSanai: 3,0 dienas (butiski mazak neka paredzamais laiks izmantojot tradicionalas metodes, p <
0,001). Vidgjais hospitalizacijas ilgums: 7,1 diena (b&rniem), salidzinot ar 5,2 dienam (pieaugusajiem)
(p = 0,012). Nav sanemts neviens zinojums par nevélamam blakusparadibam saistiba ar arstéSanu.
Deva: bérniem ievaditi 0,8-2,0 g/kg/diena 4,8 dienas; picaugusajiem ievaditi 0,5-2,6 g/kg/diena

3,8 dienas.

Ieprieks mingtajos kliniskajos p&tijumos netika sanemti sistematiski zinojumi par citiem iznakumu
radijumiem, iznemot leicina Iimeni, tap&c arst€Sanas ar Maapliv ietekme uz simptomu uzlabosanos vai
citiem kltniska stavokla aspektiem nav zinama. ParliecinoSam vairakumam pacientu, kuri sanémusi
arstéSanu Maapliv kliniskas izstrades programmas ietvaros, bija klasiska MSUD forma. Pieredze ar
citiem MSUD apakstipiem nav pieejama.

Pieejamie dati nav pietickami, lai varétu apgalvot, ka efektivitate ir labaka, salidzinot ar perorali un
enterali lietojamam zalu formam bez BCAA. Salidzino$ajos pétijumos ar intravenozi un
perorali/enterali ievaditam zalu formam bez BCAA nav demonstrétas statistiski nozimigas
efektivitates atskiribas.

Sis zales ir registrétas ,,iznémuma karta”.
Tas nozimée, ka sakara ar §1s slimibas retumu nav bijis iespgjams iegiit pilnigu informaciju par §STm

zalem.

Eiropas Zalu agentira ik gadu parbaudis jauniegiito informaciju par §Tm zalém un vajadzibas gadijuma
atjauninas So zalu aprakstu.

5.2.  Farmakokinétiskas ipasibas
UzsiikSanas

Maapliv tiek ievaditas intravenozi. Lidz ar to $kiduma esoSo brivo aminoskabju sist€émiska
biopieejamiba ir 100 %.

Izkliede

Lielakai dalai aminoskabju sakotngja izkliede notiek caur centralo vaskularo nodalijumu un
ekstravaskularo tideni. Aminoskabes tiek nogadatas §tinas, kur notiek to ieklausana proteinos,
parveidoSana par citam aminoskab&m, noardiSana degvielas iegiiSanai vai deaminacija.



Biotransformacija

Aminoskabju $kidums nodrosina 7 neaizstajamo un 9 aizstajamo aminoskabju avotu vielmainas
procesiem, kas iesaistiti proteinu sint€ze. Aminoskabes, kuru daudzums parsniedz tiilitgjo
nepieciesamibu, tiek metabolizetas alternativa cela, katabolizgtas un/vai izvaditas ar sviedriem un
urinu.

Eliminacija

Aminoskabes tiek izvaditas nieru kanalinos, un aktivs transport€Sanas mehanisms ir atbildigs par
aminoskabju resorbciju no glomerulara filtrata (galvenokart proksimalajos kanalinos) un to atgrieSanu
atpakal asinsrit€. S1s aktivas transportgSanas sist€mas kapacitatei ir augseja robeza, un pec tas
parsniegSanas aminoskabju parpalikums tiek izvadits ar urmu.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nav pieejami prekliiskie dati par Maapliv.

Aminoskabes un elektroliti ir fundamentali un plasi izplatiti elementi ziditaju vielmainas sistéma,
tapec nav veikti tradicionali petijumi ar Maapliv, lai novertétu kancerogéno potencialu, mutagéno
potencialu vai ietekmi uz fertilitati.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Etikskabe vai natrija hidroksids (pH reguléSanai)
Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Saderibas p&tijumu truikuma dg] §ts zales nedrikst sajaukt (lietot maisjjuma) ar citam zalem.
6.3. UzglabaSanas laiks

2 gadi.

6.4. IpaSi uzglabaSanas nosacljumi

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
Nedrikst uzglabat ledusskapt vai sasaldét.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

500 ml bezkrasaina II tipa stikla pudele.
Katra kastite ir viena pudele.

6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Pudele, kura ir infuziju skidums, pirms lietoSanas ir vizuali japarbauda, lai novertetu satura dzidrumu
un integritati (vai nav noplides).

Zales drikst lietot tikai tad, ja Skidums ir dzidrs, bez redzamam dalinam, un ja iepakojums nav bojats.

Ievadit nekavéjotiespéc infuiziju sist€émas ar 0,2 mikronu iebiivéto filtru ievietoSanas.



Stingri ieverojiet aseptiskus apstaklos, skidums jaievada ar sterilu aprikojumu, izmantojot aseptisku
tehniku. Iekarta jauzpilda ar Skidumu, lai noverstu gaisa ieklGsanu sist€ma.

Tikai vienreizg&jai lietoSanai. Nedrikst atkartoti lietot jau atvertas pudeles saturu.
IevadiSanas laika pudele jasarga no gaismas.

Lietosanas veidu un piesardzibas pasakumus pirms zalu lietoSanas vai rikoSanas ar tam skatiet
4.2. apakspunkta.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstoSi vietéjam prasibam.

1. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
RECORDATI RARE DISEASES

Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle

92800 Puteaux

France

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1955/001

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums:

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenttiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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Il PIELIKUMS
RAZOTAJI, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU

IPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS

PASAKUMUS ZALEM, KAS REGISTRETAS ,,JZNEMUMA
KARTA”
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A. RAZOTAJIL, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaju, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle
92800 Puteaux

France

RECORDATI RARE DISEASES
Eco River Parc

30 rue des Peupliers

92000 Nanterre

France

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

53014 Monteroni d’Arbia (SI)

Italy

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

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesniegianas 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
turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas publicéti 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 nepiecieS$amas 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:
J péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
o jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sistema, jo Ipasi gadijjumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var bitiski ietekm&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu
(farmakovigilances vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

12



E. IPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS ZALEM,

KAS REGISTRETAS L, JZNEMUMA KARTA”

Ta ka §1 ir registracija ,,iznémuma karta” un saskana ar EK Regulas Nr. 726/2004 14. panta 8. punktu,

RAI noteiktaja laika posma javeic $adi pasakumi:

Apraksts Izpildes
termin$
Neintervences pécregistracijas petijjums. Protokola
Lai sikak raksturotu Maapliv efektivitati un drosumu tadu pacientu ar klavu strupa | iesniegSana:
urina slimibu (maple syrup urine disease — MSUD) arstésana, kuriem ir bijusas 2026. gada 1.
akuitas dekompensacijas epizodes, registracijas apliecibas Ipasniekam javeic un ceturksnis
jaiesniedz neintervences pecregistracijas pétijuma rezultati atbilstosi saskanotam
protokolam. Jaiesniedz
ikgadgjie
zinojumi kopa
ar ikgadgju
atkartotu
novertéjumu
Lai nodros$inatu atbilstoSu Maapliv droSuma un efektivitates uzraudzibu tadu Katru gadu
pacientu ar klavu strupa urina slimibu (MSUD) arstéSana, kuriem ir bijuSas akitas (ar ikgadeju
dekompensacijas epizodes, registracijas apliecibas ipasniekam katru gadu jasniedz | atkartotu
atjauninajumi par jebkadu jaunu informaciju attieciba uz Maapliv droSumu un novertejumu)

efektivitati.
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111 PIELIKUMS

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

KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Maapliv $kidums inftizijam

L-alanins, L-arginins, L-asparaginskabe L-cistetna hidrogénhlorida monohidrats, L-
glutaminskabe, glicins, L-histidins, L-lizina monohidrats, L.-metionins, L-fenilalanins, L-prolins, L-
serins, taurins, L-treonins, L-triptofans, L-tirozins

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

500 ml skiduma satur 26,375 g aminoskabju.

Aktiva viela 500 ml (viena
pudele)
L-alanins (L-alanine) 3,15¢
L-arginins (L-arginine) 2,05¢
L-asparaginskabe (L-aspartic acid) 2,05¢g
L-cistetna hidrog€nhlorida monohidrats (Iidzvertigs L-cistinam) 0,725 g (0,50 g)
(L-cysteine hydrochloride monohydrate)
L-glutaminskabe (L-glutamic acid) 355¢
Glicins (Glycine) 1,05¢g
L-histidins (L-histidine) 1,05¢g
L-lizina monohidrats (Iidzvertigs L-lizinam) (L-lysine monohydrate) 3,152 (2,80 g)
L-metionins (L-methionine) 0,65¢g
L-fenilalanins (L-phenylalanine) 1,35 ¢g
L-prolins (L-proline) 2,80 g
L-serins (L-serine) 1,90 g
Taurins (Taurine) 0,15¢g
L-treonins (L-threonine) 1,80 g
L-triptofans (L-tryptophan) 0,70 g
L-tirozins (L-tyrosine) 025¢g

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Etikskabe vai natrija hidroksids (pH regulésanai), tidens injekcijam. Papildu informaciju skatiet
lietosanas instrukcija.

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums inflizijam
1 pudele.
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5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Tikai vienreizg&jai lietoSanai.

Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Intravenozai lietoSanai.

Ievadisanas laika pudele jasarga no gaismas.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

9.  IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
Nedrikst uzglabat ledusskapt vai sasaldgt.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle
92800 Puteaux

France

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1955/001

13.  SERIJAS NUMURS

Seérija

14. IZSNIEGSANAS KARTIBA
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‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

maapliv

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 TIESA IEPAKOJUMA

STIKLA PUDELE

1. ZALU NOSAUKUMS

Maapliv $kidums inftizijam

L-alanins, L-arginins, L-asparaginskabe L-cistetna hidrogénhlorida monohidrats, L-
glutaminskabe, glicins, L-histidins, L-lizina monohidrats, L-metionins, L-fenilalanins, L-prolins, L-
serins, taurins, L-treonins, L-triptofans, L-tirozins

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

500 ml skiduma satur 26,375 g aminoskabju.

Aktiva viela 500 ml (viena
pudele)
L-alanins (L-alanine) 3,15¢
L-arginins (L-arginine) 2,05¢
L-asparaginskabe (L-aspartic acid) 2,05¢g
L-cistetna hidrog€nhlorida monohidrats (Iidzvertigs L-cistinam) 0,725 g (0,50 g)
(L-cysteine hydrochloride monohydrate)
L-glutaminskabe (L-glutamic acid) 355¢
Glicins (Glycine) 1,05¢g
L-histidins (L-histidine) 1,05¢g
L-lizina monohidrats (Iidzvertigs L-lizinam) (L-lysine monohydrate) 3,152 (2,80 g)
L-metionins (L-methionine) 0,65¢g
L-fenilalanins (L-phenylalanine) 1,35 ¢g
L-prolins (L-proline) 2,80 g
L-serins (L-serine) 1,90 g
Taurins (Taurine) 0,15¢g
L-treonins (L-threonine) 1,80 g
L-triptofans (L-tryptophan) 0,70 g
L-tirozins (L-tyrosine) 025¢g

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Etikskabe vai natrija hidroksids (pH regulésanai), tidens injekcijam. Papildu informaciju skatiet
lietosanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Skidums inflizijam
500 ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Tikai vienreizgjai lietoSanai.
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Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Intravenozai lietoSanai.
IevadiSanas laika pudele jasarga no gaismas.

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

Derigs lidz

9.  IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
Nedrikst uzglabat ledusskapt vai sasaldgt.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle
92800 Puteaux

France

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1955/001

13.  SERIJAS NUMURS

Serija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU
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‘ 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
Maapliv Skidums infuizijam

L-alanine, L-arginine, L-aspartic acid, L-cysteine hydrochloride monohydrate, L-glutamic acid,
Glycine, L-histidine, L-lysine monohydrate, L-methionine, L-phenylalanine, L-proline, L-serine,
Taurine, L-threonine, L-tryptophan, L-tyrosine

stm zalém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jis varat palidzgt, zinojot par jebkadam novérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

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

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas
attiecas arT uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Maapliv un kadam nolikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Maapliv lietosanas
Ka lietot Maapliv

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Maapliv

Iepakojuma saturs un cita informacija

AU

1. Kas ir Maapliv un kadam noliikam to lieto

Maapliv sastava ir aminoskabes no zalu grupas, ko sauc par aminoskab&m parenteralai lietoSanai. Taja
ir $adas aminoskabes:

L-alanins, L-arginins, L-asparaginskabe, L-cisteina hidrogénhlorida monohidrats, L-

glutaminskabe, glicins, L-histidins, L-lizina monohidrats, L-metionins, L-fenilalanins, L-prolins, L-
serins, taurins, L-treonins, L-triptofans, L-tirozins.

Maapliv lieto klavu sirupa urina slimibas (maple syrup urine disease — MSUD) arstéSanai pacientiem
no dzimsanas. To lieto, ja pacientiem p€ksni pasliktinas MSUD un nav iesp&jams ieverot 1pasu dictu
bez noteiktam aminoskab&ém. MSUD ir reta genétiska slimiba, kuras gadijuma organisms nespgj
saskelt noteiktas olbaltumvielas eso$as aminoskabes. Tadgjadi asinis un urina uzkrajas kaitigas vielas,
kas var izraisit nopietnas veselibas problémas.

2. Kas Jums jazina pirms Maapliv lietoSanas
Nelietojiet Maapliv $§ados gadijumos:
- ja Jums ir alergija pret kadu no aminoskab&m vai kadu citu (6. punkta min&to) $o zalu

sastavdalu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Informéjiet arstu, ja Jums ir:

o sirds mazspgja;

. nieru darbibas traucgjumi,

. aknu darbibas traucgjumi;

. predispozicija uz trombemboliju.
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Pirms arsté$anas uzsaksanas, arsts uzraudzis Jis un veiks parbaudes, it ipasi infuzijas sakuma. Sis

parbaudes ir:

o Skidruma un elektrolitu limena parbaude;

o seruma osmolaritate (idens un iz8kidusSo vielu, piemeéram, glikozes, urinvielas slapekla un
natrija ITmena noteik$ana asinis);

o skabju un sarmu Iidzsvars (atbilstoss skabju un sarmu daudzums asinis un citos kermena

Skidrumos);

glikozes Iimenis asinfs;

amonjaka Itmenis asinis (normala organisma atkritumviela);

olbaltumvielas asinis;

aknu un nieru darbiba.

Ja Jums ir smagi idens un elektrolitu lidzsvara traucgjumi, parak liels skidruma daudzums organisma
vai smagi vielmainas trauc&umi, tie tiks korigéti pirms infuizijas sakSanas.

Lietojot aminoskabju $kidumus, piem&ram, Maapliv, ko lieto intravenozai baroSanai, var rasties
peksnas, smagas anafilaktiskas reakcijas. Ja arstéSanas laika Jums rodas jebkadas alergiskas reakcijas
pazimes vai simptomi, nekavéjoties inform&jiet arstu vai medmasu. Tie var biit:

natrene;

izsitumi;

nieze;

reibonis;

seksana;

apgritinata elposana;

méles pietikums.

Pacientiem, kuri tiek baroti intravenozi, var rasties plausu asinsvadu nosprostojumi. Ja arsteSanas laika
Jums rodas jebkadas nosprostojumu pazimes vai simptomi, nekavgjoties informgjiet arstu vai
medmasu. Tie var bit:

elpas trukums;

apgritinata elposana;

klepus;

diskomforts kraskurvi;

paatrinata sirdsdarbiba;

zilgana krasa ap muti, liipam vai nagiem, ko izraisa zems skabekla ITmenis asinis.

Pacientiem ar smagam vai kritiskam akiitam dekompensacijam un loti augstu leictna [imeni asinis var
bt nepiecieSams ievadit Maapliv intravenozi vienlaikus ar hemodializi vai hemofiltraciju.

Kliniskajos p&tijumos galvenokart uzmaniba pieversta leicina Itmenim. Ietekme uz simptomu
uzlabosanos vai citiem kliniska stavokla aspektiem nav zinama.

Informacija par atkartotu intravenozas aminoskabju zalu formas bez BCAA ievadiSanu ir ierobeZota.
Citas zales un Maapliv

Pastastiet arstam par visam zalem, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai var€tu lietot.
Aminoskabju $kidumi var veicinat akiitu folatu deficitu; katru dienu ir jalieto folskabe.

Griitnieciba, baro$ana ar kriiti un fertilitate

Ja Jus esat griitniece vai barojat beérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varetu biit griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu.

Nav pietickami daudz datu par Maapliv lietoSanu griitniecém vai sieviet€m, kuras baro bérnu ar kriti.

Ja esat grutniece, Jiis sanemsiet §1s zales tikai tad, ja Jusu arsts uzskatis tas par absoliiti
nepiecieSamam, lai Juis atveselotos. Gritniec€m drikst ievadit Maapliv tikai p&c ripigas izvertésanas.
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Terapeitiskas devas Maapliv ietekme uz jaundzimusajiem/zidainiem nav paredzama. Tomer sievietem,
kuras baro b&rnu ar kriiti, Maapliv drikst ievadit tikai p&c riipigas izvertesanas.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana
Maapliv neietekmé spgju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

3. Ka lietot Maapliv
Maapliv tiks ievadits infuizijas veida véna.

Maapliv deva tiek pielagota atbilstosi Jiisu sp&jai parstradat aminoskabes, ka arT Jisu vecumam,
kermena masai un baribas vielu uznemsanas vajadzibam.

Ieteicama deva ir 39-58 ml/kg/24 h jaundzimusajiem un zidainiem Iidz 2 gadu vecumam un 19—
39 ml/kg/24 h be&rniem, pusaudziem un pieaugusajiem.

IevadiSanas laika pudele jasarga no gaismas.

Ja esat lietojis Maapliv vairak neka noteikts
Iespgja, ka infuzijas veida sanemsiet $is zales vairak, neka vajadzetu, ir loti nieciga, jo Jusu arsté€Sanu
uzraudzis arsts vai medmasa.

Pardozesanas sekas var izpausties ka $adi simptomi: Skidruma parslodze/aizture, elektrolitu lidzsvara
trauc€jumi un akiita plausu tiiska; aminoskabju pardoze€sanas simptomi ar tricéSanu, vemsanu,
galvassapeém, sliktu diiSu, hiperamonémiju (parmerigs amonjaka daudzums asinis) un palielinatu
aminoskabju zudumu nieres.

Pardozesanas gadijuma infiizija nekavéjoties jaaptur, un to var atsakt ar samazinatu devu vai mazaku
infuzijas atrumu.

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

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §s zales var izraisit blakusparadibas, kaut ari ne visiem tas izpauzas. So nevélamo
blakusparadibu biezums ir noradits ka "retak" (var skart Iidz 1 no 100 cilvekiem).

Nopietnas blakusparadibas

o Alergiskas (anafilaktiskas, anafilaktoidas) reakcijas. Paaugstinata jutiba. Simptomi var biit
drudzis vai drebuli, tric€Sana, parmeriga sviSana, izsitumi uz adas, sejas vai plakstinu tiiska,
apgrutinata elpoSanas, patologiski paatrinata sirdsdarbiba, patologiski zems vai augsts
asinsspiediens.
Ja paradas $adas alergiskas reakcijas pazimes, infuzija nekavgjoties jaaptur.

e Vielmainas/uztures trauc€jumi, ka rezultata rodas hiperamon&miju.
Ja rodas hiperamonémija, inflizija nekavéjoties jaaptur un arst€josajam arstam jauzsak
atbilstosa arstéSana.

e Nieru un urinizvades sist€mas traucgjumi ar sekojoSu azote€miju.

e Asins receklu veidosanas, kas nosprosto asinsvadus plausas (plausu trombembolija) vai vénas
(venoza trombembolija). Tas var izraisit sapes krutis, aizdusu un giboni.
Ja rodas $adas pazimes, infiizija jaaptur un jasak mediciniska novértésana.

Citas blakusparadibas
e Patologiski asins analizu rezultati, kas liecina par aknu darbibas traucjumiem. Iesp&jams
paaugstinats bilirubina un aknu enzimu limenis asints, un var rasties holecistits un holelitiaze.
e Zultspiisla iekaisums, Zultsakmeni un Zults pliismas problémas.
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e Var rasties venas iekaisums infuzijas vieta, vénu kairinajums, sapes, siltums, pietikums un
venas vada sacietéjums.

Ja arstesanas laika vai pec tas noverojat jebkadas passajiitas izmainas, nekavejoties informgjiet
savu veselibas apriipes specialistu vai citu mediciniskas komandas locekli.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
ar1 uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav miné&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikumamingto nacionalas zinoSanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku
informaciju par $o zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Maapliv
Uzglabat §is zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Nedrikst uzglabat ledusskapt vai sasaldét.

Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un pudeles péc “Derigs lidz”.
Deriguma termins$ attiecas uz noraditad meénesa pedgjo dienu.

Nelietojiet $1s zales, ja no pudeles nopliist Skidums vai arT skiduma ir redzamas dalinas.

Neizmetiet zales kanalizacija. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras vairs nelietojat. Sie
pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Maapliv satur

- Aktivas vielas ir L-alanins, L-arginins, L-asparaginskabe L-cistetna hidrogénhlorida
monohidrats, L-glutaminskabe, glicins, L-histidins, L-lizina monohidrats, L-metionins, L-
fenilalanins, L-prolins, L-serins, taurins, L-treonins, L-triptofans, L-tirozins.

- Citas sastavdalas ir etikskabe vai natrija hidroksids (pH regul&sanai) un tdens injekcijam.

Maapliv arejais izskats un iepakojums
Maapliv ir skidums infuzijam, kas pieejams 500 ml bezkrasainas stikla pudelgs. Katra pudele ir
iepakota kartona kastite.

Dzidrs skidums bez dalinam.
Registracijas apliecibas ipasnieks
RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du général De gaulle

92800 Puteaux
France
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Razotajs

RECORDATI RARE DISEASES
Eco River Parc

30 rue des Peupliers

92000 Nanterre

France

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général De Gaulle
92800 Puteaux

France

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

53014 Monteroni d’ Arbia (SI)

Italy

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnieka
vietgjo parstavniecibu:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva
Recordati bv Recordati AB.
Tél/Tel: +32 2 46101 36 Tel: + 46 8 545 80 230
Svedija
Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
RECORDATI RARE DISEASES Recordati bv
Ten.: +33 (0)1 47 73 64 58 Tél/Tel: +32 2 46101 36
Opannms Belgique/Belgien
Ceska republika Magyarorszag
RECORDATI RARE DISEASES RECORDATI RARE DISEASES
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58 Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francie Franciaorszag
Danmark Malta
Recordati AB. RECORDATI RARE DISEASES
TIf.: +46 8 545 80 230 Tel: +33 147 73 64 58
Sverige Franza
Deutschland Nederland
RECORDATI RARE DISEASES germany gmbH  Recordati bv
Tel: +49 731 140 554 0 Tel: +322 46101 36
Belgié
Eesti Norge
Recordati AB. Recordati AB.
Tel: + 46 8 545 80 230 TIf : +46 8 545 80 230
Rootsi Sverige
EA0LGoa Osterreich
Recordati Hellas RECORDATI RARE
TnA: +30 210 6773822 DISEASES germany gmbH

Tel: +49 731 140 554 0
Deutschland
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Espaiia

RECORDATI RARE DISEASES Spain S.L.U.

Tel: + 34 91 659 28 90

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

Hrvatska

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

Ireland

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

France

Island

Recordati AB.
Simi:+46 8 545 80 230
Svipj6d

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

Kvnpog

RECORDATI RARE DISEASES
TnA: +33 147 73 64 58

TaArio

Latvija

Recordati AB.

Tel: + 46 8 545 80 230
Zviedrija

Si lietoSanas instrukeija pedejo reizi parskatita.

Sis zales ir registrétas ,,iznémuma karta”.

Polska

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

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

Romainia

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

Franta

Slovenija

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

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

Suomi/Finland

Recordati AB.

Puh/Tel: +46 8 545 80 230
Sverige

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

Tas nozimge, ka §ts slimibas retuma dél nav bijis iesp&jams iegit pilnigu informaciju par $Stm zalem.

Eiropas Zalu agentiira ik gadu parbaudis visu jauniegiito informaciju par §Tm zalém un vajadzibas

gadijuma atjauninas $o lietoSanas instrukciju.

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenturas timekla vietné
https://www.ema.europa.eu/. Tur ir arT saites uz citam timekla vietn€m par retam slimibam un to

arstéSanu.

Si lietosanas instrukcija ir pieejama visas ES/EEZ valodas Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.


https://www.ema.europa.eu/

IV PIELIKUMS

SECINAJUMI PAR REGISTRACIJU IZNEMUMA KARTA
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Eiropas Zalu agentiiras secinajumi par:
e registraciju iznémuma karta

Izskatot pieteikumu, CHMP uzskata, ka ieguvuma un riska attieciba ir labveliga, lai ieteiktu
registraciju iznémuma karta, ka sikak izskaidrots Eiropas Publiskaja novértéjuma zinojuma.
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