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ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

PROCYSBI 25 mg zarnas $kisto$as cietas kapsulas
PROCYSBI 75 mg zarnas $kistosas cietas kapsulas

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

PROCYSBI 25 mg zarnas Skistosa cieta kapsula

Katra zarnas $kistosa_cieta kapsula satur 25 mg cisteamina (cysteaminum) (merkaptamina bitartrata
veida).

PROCYSBI 75 mg zarnas Skistosa cieta kapsula

Katra zarnas $kistosa cieta kapsula satur 75 mg cisteamina (cysteaminum) (merkaptamina bitartrata
veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Zarnas $kistosa cieta kapsula.

PROCYSBI 25 mg zarnas Skistosa cieta kapsula

3. izméra (15,9 x 5,8 mm) gaisi zilas cietas kapsulas ar uzdruku “25 mg” balta krasa un gaisi zilu
vacinu ar uzdruku “PRO” balta krasa.

PROCYSBI 75 mg zarnas Skistosa cieta kapsula

0. izmera (21,7 x 7,6 mm) gaisi zilas cietas kapsulas ar uzdruku “75 mg” balta krasa un tumsi zilu
vacinu ar uzdruku “PRO” balta krasa.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

PROCYSBI ir indicétas diagnosticetas nefropatiskas cistinozes arst€sanai. Pacientiem ar nefropatisku
cistinozi cisteamins samazina cistina uzkrasanos dazu veidu $tinas (pieméram, leikocttos, ka ar1
muskulu un aknu $tnas) un, ja terapija sakta agrini, aizkave nieru mazspgjas attistibu.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Arste8ana ar PROCYSBI ir jauzsak cistinozes terapija pieredzgjusa arsta uzraudziba.
Lai panaktu maksimalu terapeitisko ieguvumu, terapija ar cisteaminu ir jauzsak, tiklidz ir apstiprinata
diagnoze (t. i., palielinata cistina koncentracija WBC).

Devas

Cistina koncentraciju baltajas asins $tinas (white blood cells — WBC) var noteikt dazados veidos,
pieméram, izvertgjot specifiskas WBC apaksgrupas (piem&ram, granulocttu tests), vai ar jaukto
leikocTtu testu; katram testam ir atSkirigas mérka vertibas. Veselibas apriipes specialistiem, pienemot
lémumu par diagnozi un PROCYSBI devu pacientiem ar cistinozi, ir janem vera testam specifiskie
terapeitiskie mérki, ko nosaka individualas testéSanas laboratorijas. Piem&ram, terapijas merkis ir



uzturét cistina koncentraciju WBC < 1 nmol hemicistina/mg olbaltumvielu (nosakot ar jaukto leikocttu
testu) 30 miniites pec devas lietosanas. Pacientiem, kuriem piemérota stabila PROCYSBI deva un
kuriem nav viegli pieejama atbilstosa iestade, kur noteikt cistina koncentraciju WBC, terapijas merkim
jabiit plazmas cisteamina uzturéSanai koncentracija > 0,1 mg/1 30 miniites p&c devas lietosanas.
Merijjumam piemerotaka laika izvéle: PROCYSBI jalieto ik p&c 12 stundam. Cistina noteikSana WBC

un/vai cisteamina noteikSana plazma javeic 12,5 stundas péc ieprieks€jas dienas vakara devas
lietosanas, tadejadi 30 miniites pec sekojosas rita devas lietosanas.

Pacientu pareja no tilitéjas iedarbibas cisteamina bitartrata cieto kapsulu lietosSanas

Pacienti ar cistinozi, kuri lieto tiilit€jas iedarbibas cisteamina bitartratu, var pariet uz kop&jo
PROCYSBI dienas devu, kas vienada ar vinu ieprieks lietota tulitgjas iedarbibas cisteamina bitartrata
kopgjo dienas devu. Kopgja dienas deva jasadala divas dalas un ta jalieto ik p&c 12 stundam.
Maksimala ieteicama cisteamina deva ir 1,95 g/m?* diena. Devas, kas ir lielaka par 1,95 g/m? diena,
lietosana nav ieteicama (skattt 4.4. apakSpunktu).

Pacientiem, kuri pariet no tiilit€jas iedarbibas cisteamina bitartrata lietoSanas uz PROCYSBI, reizi

2 nedélas janosaka cistina Itmenis WBC un péc tam reizi 3 ménesos, lai noteiktu optimalo devu, ka
mingéts ieprieks.

Pirmreizéji diagnosticéti pieaugusie pacienti

Pirmreizgji diagnostic€tiem pieaugusiem pacientiem arstéSana jauzsak ar 1/6 1idz 1/4 dalu planotas
PROCYSBI balstterapijas devas. Planota balstterapijas deva ir 1,3 g/m* diena, kas sadalita divas devas,
lietojot ik p&c 12 stundam (skatit 1. tabulu talak). Ja panesamiba ir pietieckami laba un cistina
koncentracija WBC saglabajas > 1 nmol hemicistina/mg olbaltumvielu (nosakot ar jaukto leikocttu
testu), deva ir japalielina. Maksimala ieteicama cisteamina deva ir 1,95 g/m* diena. Devas, kas ir
lielaka par 1,95 g/m* diena, lieto$ana nav ieteicama (skatit 4.4. apakspunktu).

Zalu apraksta noraditas merka vertibas ir iegiitas, izmantojot jaukto leikocTtu testu. JaatzZimé, ka cistina
samazinasanas terapeitiskie merki ir specifiski testam, un dazadiem testiem ir specifiski terapeitiskie
mérki. Tadel veselibas apriipes specialistiem ir janem veéra testam specifiskie terapeitiskie merki, ko
nosaka individualas testéSanas laboratorijas.

Pirmreizeji diagnosticéti pediatriskas populdcijas pacienti
Planoto balstterapijas devu 1,3 g/m? diena var aptuveni noteikt, izmantojot sekojoso tabulu, kura nemts
veéra gan kermena virsmas laukums, gan kermena masa.

1. tabula.  leteicama deva

Kermena masa kilogramos Ietei_camz'l deva,_mg
’ ’ Ik péc 12 stundam*

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

*Lai sasniegtu cistina mérka koncentraciju WBC, var biit nepiecieSama lielaka deva.
Devas, kas ir lielaka par 1,95 g/m* dien, lieto$ana nav ieteicama.

Izlaistas devas

Ja deva ir izlaista, ta jalieto p&c iesp&jas atrak. Ja [idz nakamas devas lietoSanas laikam ir atlicis ne
vairak par ¢etram stundam, aizmirsta deva jaizlaiz un zales jalieto ka parasti. Nedrikst lietot dubultu
devu.



I_DCIS'/(ZS pacientu grupas

Pacienti ar sliktu panesamibu

Pacienti ar sliktaku panesamibu tik un ta giist ieverojamu labumu, ja cistina koncentracija baltajas
asins §tnas ir zemaka par 2 nmol hemicistina/mg olbaltumvielu (nosakot ar jaukto leikocttu testu). Lai
sasniegtu $o koncentraciju, cisteamina devu var palielinat 1idz maksimalajai devai 1,95 g/m? diena.
Tilitgjas iedarbibas cisteamina bitartrata 1,95 g/m? diena devas lieto$ana ir bijusi saistita ar palielinatu
zalu lietoSanas partraukSanas gadijumu skaitu nepanesibas un palielinata nevélamo blakusparadibu
skaita d€l. Ja kunga-zarnu trakta (KZT) simptomu vai parejosu adas izsitumu dg] cisteamins sakotng&ji
tiek slikti panests, terapija uz laiku ir japartrauc, péc tam ta jaatsak ar mazaku devu, pakapeniski
palielinot to Iidz atbilstosai devai (skatit 4.4. apakSpunktu).

Dializéjami pacienti vai pacienti péc transplantdcijas

Pieredze liecina, ka dazkart pacienti, kuriem veic dializi, atseviskas cisteamina formas panes sliktak
(pieméram, rodas vairak nevélamo blakusparadibu). Sadiem pacientiem nepiecieSama riipiga cistina
koncentracijas WBC kontrole.

Pacienti ar nieru darbibas traucéjumiem
Parasti devas pielagosana nav nepiecieSama, tomer cistina koncentracija WBC ir jakontrolg.

Pacienti ar aknu darbibas traucéjumiem
Parasti devas pielago$ana nav nepiecieSama, tomér cistina koncentracija WBC ir jakontrolg.

LietoSanas veids

Iekskigai lietoSanai.

Sis zales var lietot, norijot kapsulas neskarta veida, vai arT uzberot kapsulu saturu (zarnas skistosas
lodites) uz &diena vai ievadot caur kunga baroSanas zondi.
Kapsulas vai kapsulu saturu nedrikst sasmalcinat vai sakos]at.

Lietosana kopa ar edienu

Cisteamina bitartratu var lietot kopa ar skabu auglu sulu vai tdeni.

Cisteamina bitartratu nedrikst lietot kopa ar edienu, kas bagats ar taukvielam vai olbaltumvielam, vai
sasaldétu edienu, pieméram, saldéjumu. Pacientiem konsekventi jamegina izvairities no miltu un piena
produktu lietoSanas vismaz 1 stundu pirms un 1 stundu p&c PROCYSBI lietoSanas. Ja atturéSanas no
€Sanas $aja perioda nav iesp&jama, ir atlauts apést tikai nedaudz (~ 100 gramus) &diena (ieteicams
oglhidratus) stundu pirms un péc PROCY SBI lietosanas. Biitiski, lai PROCYSBI visu laiku lietotu
konsekventi un vienadi attieciba pret uzturu (skatit 5.2. apakSpunktu).

Pediatriskiem pacientiem, aptuveni 6 gadus veciem un jaunakiem b&rniem, kuriem pastav aspiracijas
risks, cietas kapsulas ir jaatver un to saturs jauzber €dienam vai jaieber skidruma, kas minéts

6.6. apakSpunkta.

Ieteikumus par zaleém pirms lietoSanas skatit 6.6. apakspunkta.

4.3. Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, jebkuru cisteamina (merkaptamina) formu, vai jebkuru no
6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

. Paaugstinata jutiba pret penicilaminu.

J BaroSana ar kruti.

4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Devas, kas ir lielaka par 1,95 g/m?* dien3, lieto§ana nav ieteicama (skatit 4.2. apak$punktu).



Nav pieradits, ka iekSkiga cisteamina lietoSana novers cistina kristalu veidoSanos acis. Tap&c, ja Sim
nolitkam tiek lietoti cisteamina acu pilieni, to lietoSana ir jaturpina.

Ja grutnieciba ir konstat€ta vai tiek planota, terapija ir riipigi jaapsver un paciente jabridina par
iesp&jamo cisteamina teratogénas iedarbibas risku (skatit 4.6. apaksSpunktu).

PROCY SBI kapsulas neatverta veida, saistiba ar aspiracijas risku, nav atlauts lietot berniem vecuma
lidz aptuveni 6 gadiem (skatit 4.2. apakspunktu).

Dermatologija

Ir sanemti zinojumi par nopietniem adas bojajumiem pacientiem, kuri arsteti ar lielam tulit&jas
iedarbibas cisteamina bitartrata vai citu cisteamina salu devam, kas mazinajusies, samazinot
cisteamina devu. Arstiem regulari jakontrol€ ada un kauli pacientiem, kuri sanem cisteaminu.

Ja rodas adas vai kaulu patologijas, cisteamina deva ir jasamazina vai ta lieto$ana japartrauc.
Arstelanu drikst atsakt stingra uzraudziba, lietojot mazaku devu un tad Ieni jatitre, 11dz tiek sasniegta
atbilstosa terapeitiska deva (skatit 4.2. apakSpunktu). Ja rodas tadi smagi izsitumi uz adas ka bulloza
daudzformu eritéma vai toksiska epidermas nekrolize, cisteamina lietoSanu atsakt nedrikst (skatit
4.8. apakspunktu).

Kunga-zarnu trakts

Ir sanemti zinojumi par ¢iilu veido$anos un asinoSanu kunga-zarnu trakta pacientiem, kuri sanémusi
thilitejas iedarbibas cisteamina bitartratu. Arstiem jakontrolg, vai nerodas &iilu veido$anas vai
asino$anas pazimes un jainformé pacienti un/vai aprip&taji par nopietnas kunga-zarnu trakta
toksicitates pazimém un simptomiem un ricibu, ja tie rodas.

Ar cisteamina lietoSanu saistitie kunga-zarnu trakta simptomi ietver sliktu diiSu, vemsanu, anoreksiju
un sapes veédera.

Ileocekala rajona un resnas zarnas striktiiras (fibroz&josa kolonopatija) pirmo reizi aprakstitas tiem
pacientiem ar cistisko fibrozi, kuri sanéma lielu devu aizkunga dziedzera enzimu tabletSs ar zarnas
skistoSu metakrilskabes-etilakrilata kopolim@ra parklajumu (1:1), kas ir viena no paligvielam
PROCYSBI sastava. Piesardzibas noliikos, neparasti védera dobuma simptomi vai védera dobuma
simptomu izmainas ir jaizvert€ mediciniski, lai izslegtu fibrozéjosas kolonopatijas iesp&jamibu.

Centrala nervu sistéma (CNS)

Tadi CNS simptomi ka krampji, letargija, miegainiba, depresija un encefalopatija ir bijusi saistiti ar
cisteamina lietoSanu. Ja rodas CNS simptomi, pacients riipigi jaizmekle un nepieciesamibas gadijuma
japielago deva. Pacienti nedrikst veikt potenciali bistamas darbibas, 1idz ir noskaidrota cisteamina
ietekme uz garigajam sp&jam (skatit 4.7. apakSpunktu).

Leikopénija un aknu darbibas traucéjumi

Cisteamins atseviskos gadijumos ir bijis saistits ar atgriezenisku leikop€niju un patologiskiem aknu
funkciju raditajiem. Tadel ir jakontrol€ asinsaina un aknu darbiba.

Labdabiga intrakraniala hipertensija

Saistiba ar cisteamina bitartrata terapiju sanemti zinojumi par labdabigu intrakranialu hipertensiju (vai
smadzenu pseidoaudzgju (pseudotumor cerebri — PTC)) un/vai papillaru tiisku, kas izziid, pievienojot
diurétisko lidzeklu terapiju (p&cregistracijas pieredze ar tiilit€jas iedarbibas cisteamina bitartratu).
Arstiem jabridina pacienti par nepiecieSamibu zinot par $adiem simptomiem: galvassapem, troksni
austs, reiboni, sliktu diisu, redzes dubultosanos, neskaidru redzi, redzes zudumu, sapem aiz acs abola



vai sapem, kustinot acis. NepiecieSamas periodiskas acu parbaudes, lai agrini konstat&tu So stavokli un
laicigi uzsaktu arstéSanu, lai noverstu redzes zudumu.

PROCYSBI satur natriju

.=

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir “natriju nesaturosas”.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Nevar izslégt, ka cisteamins ir kltniski nozimigs CYP enzima induktors, P-gp un BCRP inhibitors
zarnu trakta [tmenT, ka arT aknu metabolisma iesaistito transportvielu (OATP1B1, OATPIB3 un OCTI)
inhibitors.

Vienlaiciga lietoSana kopa ar elektrolitu un mineralvielu aizvietotajiem

Cisteaminu var lietot kopa ar elektrolitu (iznemot bikarbonatus) un mineralvielu aizvietotajiem, kas
nepieciesami Fankoni sindroma terapijai, ka art kopa ar D vitaminu un vairogdziedzera hormonus
saturoSiem lidzekliem. Lai izvairitos no iesp&jamas agrakas cisteamina atbrivosanas, bikarbonats ir
jalieto vismaz vienu stundu pirms vai vienu stundu peéc PROCYSBI lietoSanas.

Dazi pacienti vienlaicigi ar cisteaminu ir lietojusi arT indometacinu. Pacientiem ar nieru transplantiem
kopa ar cisteaminu atlauts lietot zales, kas paredzgetas, lai noverstu transplanta atgriSanu.

Vienlaiciga protonu stikna inhibitora omeprazola un PROCYSBI lietosana in vivo neuzradija ietekmi
uz cisteamina bitartratu iedarbibu.

4.6. Fertilitate, gritnieciba un barosana ar kriiti

Sievietes reproduktiva vecuma

Sievietes reproduktiva vecuma jainformé par teratogenitates risku un tam ir jaiesaka lietot atbilstosu
kontracepcijas metodi arst€Sanas kursa laika. Pirms arst€Sanas uzsaksanas griitniecibas neesamiba
jaapstiprina ar negativu griitniecibas testu.

Griitnieciba

Nav pietickamu datu par cisteamina lietosanu griitniec€m. P&tfjumi ar dzivniekiem pierada
reproduktivo toksicitati, tostarp teratogénu iedarbibu (skatit 5.3. apakspunktu). Potencialais risks
cilvekiem nav zinams. Nearstetas cistinozes ietekme uz griitniecibu arT nav zinama. Tadg] cisteamina
bitartratu griitniecibas laika, jo Tpasi griutniecibas pirmaja trimestri, nevajadzetu lietot, iznemot
absoliitas nepiecieSamibas gadijuma (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ja griitnieciba ir konstat&ta vai tiek planota, terapija ir riipigi atkartoti jaapsver.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai cisteamins izdalas mates piena. Tomér, nemot veéra rezultatus, kas iegtiti petijumos ar
dzivnieku matiteém zidiSanas perioda un jaundzimusajiem (skatit 5.3. apakSpunktu), sievietes, kuras
lieto PROCYSBI, nedrikst barot bernu ar kriiti (skatit 4.3. apakSpunktu).

Fertilitate

Petijumos ar dzivniekiem ir novérota ietekme uz fertilitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Ir sanemti
zinojumi par azoospermiju virieSu dzimuma cistinozes pacientiem.



4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Cisteamins maz vai mereni ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Cisteamins var izraisit miegainibu. Terapijas sakuma, kameér zalu ietekme uz konkréto pacientu vél
nav zinama, veikt potenciali bistamas darbibas nav atlauts.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Apmeram 35 % pacientu, kuri lieto tulitgjas iedarbibas cisteamina bitartrata zalu formu, var bt
sagaidamas nevélamas blakusparadibas. Sis blakusparadibas galvenokart izpauZas kunga-zarnu trakta
un centralaja nervu sist€éma. Ja §ts reakcijas rodas cisteamina terapijas sakuma, zalu panesamibas
uzlabosanu var panakt, Tslaicigi partraucot un péc tam pakapeniski atsakot arsteésanu.

Kliniskajos p&tijumos ar veseliem brivpratigajiem visbiezak noveérotas nevélamas blakusparadibas bija
kunga-zarnu trakta simptomi (16 %) un tie izpaudas atsevisku, vieglu vai vid&ji smagu epizozu veida.
Attieciba uz kunga-zarnu trakta darbibas trauc&jumiem (caureju un sapém védera), nevélamo
blakusparadibu profils veseliem pétijuma dalibniekiem bija lidzigs pacientiem novéroto nevélamo
blakusparadibu profilam.

Nevélamo blakusparadibu uzskaitijums tabulas veida

Nevelamo blakusparadibu sastopamibas biezums ir defingts, izmantojot $adu iedalfjumu: loti biezi
(>1/10), biezi (>1/100 Iidz <1/10), retak (=1/1 000 lidz < 1/100), reti (=1/10 000 lidz <1/1 000), loti
reti (<1/10 000) un nav zinami (nevar noteikt p&c pieejamiem datiem).

Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas sakartotas to nopietnibas
samazinajuma seciba.

2. tabula.  Nevélamas blakusparadibas

MedDRA organu sistemu _ . - =
oo OB Sastopamibas bieZums: nevelama blakusparadiba
klasifikacija
Asins un limfatiskas sistémas _ o
. Retak: leikopenija
traucejumi
Imiinas sist€mas traucgjumi Retak: anafilaktiskas reakcijas
Vielmainas un uztures traucgjumi Loti biezi: anoreksija
Psihiskie trauc&jumi Retak: nervozitate, halucinacijas
Nervu sistémas trauc€jumi Biezi: galvassapes, encefalopatija
Retak: miegainiba, krampji
Kunga-zarnu trakta traucgjumi Loti biezi: vem3$ana, slikta dusa, caureja
Biezi: sapes védera, nepatikams elpas aromats,
dispepsija, gastroenterits
Retak: ¢ulas kunga-zarnu trakta
Adas un zemadas audu bojajumi Biezi: nepatikams kermena aromats, izsitumi
Retak: matu krasas izmainas, adas strijas, adas
trauslums (moluskveidigs pseidoaudzgjs uz
elkoniem)
Skeleta-muskulu un saistaudu Retak: locitavu hiperekstensija, sapes kajas, genu
sist€mas bojajumi valgum (cela locitavas arpusversta deformacija),
osteopénija, kompresijas liizums, skolioze
Nieru un urinizvades sistémas _ D
o Retak: nefrotiskais sindroms
trauc€jumi
Loti biezi: letargija, drudzis




MedDRA organu sistému
klasifikacija

Vispargji traucjumi un reakcijas
ievadi$anas vieta

Izmekl&jumi Biezi: patologiski aknu darbibas izmekl&jumu
rezultati

Sastopamibas bieZums: nevelama blakusparadiba

Biezi: asténija

AtseviSsku nevélamo blakusparadibu apraksts

Pieredze ar PROCYSBI kliniskajos pétijumos

Klmiskajos pétijumos, kuros salidzinaja PROCYSBI ar tulitgjas iedarbibas cisteamina bitartratu,
vienai treSdalai pacientu loti biezi bija sastopami kunga-zarnu trakta darbibas traucgjumi (slikta dusa,
vemsana, sapes veédera). Noveroja ar1 biezi sastopamus nervu sisteémas darbibas traucgjumus
(galvassapes, miegainibu un letargiju) un bieZi sastopamus vispargjus traucéjumus (asténiju).

Peécregistracijas pieredze ar tilitéjas iedarbibas cisteamina bitartratu

Saistiba ar tiilitejas iedarbibas cisteamina bitartrata lietosanu zinots par labdabigu intrakranialu
hipertensiju (vai smadzenu pseidoaudzgju (PTC)) ar papillaru tusku; adas bojajumiem, moluskveidigu
pseidoaudzgju, adas strijam, adas trauslumu; locitavu hiperekstensiju, sapem kajas, cela locitavas
deformaciju, osteopeniju, kompresijas lizumiem un skoliozi (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ir aprakstiti divi nefrotiska sindroma gadijumi, ko noveroja 6 ménesu laika pec terapijas sakuma.
Partraucot terapiju, iestajas pakapeniska atlabsana. Histologiskie izmekl&jumi viena gadijuma atklaja
nieru allotransplantata membranozu glomerulonefritu, otra — paaugstinatas jutibas izraisttu intersticialu
neftitu.

Ir aprakstiti dazi Elersa-Danlosa (Ehlers-Danlos) sindromam Iidzigi gadijumi uz elkoniem bérniem,
kuri tika ilgstosi arstéti ar lielam dazadam cisteaminu saturo$am zalém (cisteamina hlorhidratu vai
cisteaminu, vai cisteamina bitartratu), kas visbiezak radas parsniedzot maksimalo devu 1,95 g/m?
diena. Dazos gadijumos $ie adas bojajumi tika saistiti ar adas strijam un kaulu bojajumiem, ko pirmo
reizi konstatgja rentgenizmekl&jumu laika. Aprakstitie kaulu bojajumi bija cela locitavas arpusversta
deformacija, sapes kajas un hiperekstensivas locitavas, osteopenija, kompresijas liizumi un skolioze.
Dazos gadijumos tika veikta adas histopatologiska parbaude, kuras rezultata atklaja
angioendoteliomatozi. Vienam pacientam v&lak iestajas nave no akiitas cerebralas iS€mijas ar izteiktu
vaskulopatiju. Daziem pacientiem p&c tulitgjas iedarbibas cisteamina devas samazinasanas adas
bojajumi uz elkoniem regresgja (skatit 4.4. apakSpunktu).

ZinoS$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad¢jadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iespg&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma minéto nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana
Cisteamina pardozeSana var izraisit progresgjosu letargiju.
Pardozesanas gadijuma javeic atbilstosi elpoSanas un sirds-asinsvadu sistemu darbibu uzturosi

pasakumi. Specifisks antidots nav zinams. Nav zinams, vai cisteaminu iesp&ams izvadit ar
hemodializes metodi.



5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: citi gremosanas traktu un vielmainu ietekmgjosi [idzekli, aminoskabes un
to atvasinajumi, ATK kods: A16AA04.

Cisteamins ir vienkarsakais stabilais aminotiols un aminoskabes cisteina noardisanas produkts.
Cisteamins piedalas tiola-disulfida mijiedarbibas reakcija lizosomas, parveérsot cistinu jaukta cistetna
un cisteTna-cisteamina disulfida, no kuriem abi var izdalities no lizosomas pacientiem ar cistinozi.

Veselam personam un uz cistinozi heterozigotam personam cistina koncentracija baltajas asins §tinas ir
< 0,2 un parasti mazak par 1 nmol hemicistina/mg olbaltumvielu, nosakot ar jaukto leikocttu testu.
Personam ar cistinozi cistina koncentracija WBC palielinas 1idz vairak neka 2 nmol hemicistina/mg
olbaltumvielu.

Lai noteiktu adekvatu devu, Siem pacientiem tiek kontrol&ta cistina koncentracija WBC, ta limeni
nosakot 30 minttes pec devas ienemsanas PROCYSBI lietoSanas laika.

Pivotals, 3. fazes, randomizgts, krustenisks FK un FD pétijums (tas ari bija vésturé pirmais
randomizgtais petijums ar tiilitejas iedarbibas cisteamina bitartratu) paradija, ka lidzsvara
koncentracija pacienti, kuri sapema PROCYSBI ik p&c 12 stundam (Q12H), saglabaja salidzinamu
cistina koncentracijas samazinajumu WBC, salidzinot ar ik p&c seSam stundam lietotu tiilitejas
iedarbibas cisteamina bitartratu (Q6H). Tika randomizgti Cetrdesmit trTs pacienti (43); nemot vera
aprekinato glomerularas filtracijas atrumu (GFA) (korigetu pec kermena virsmas laukuma)

> 30 ml/miniité/1,73 m?, tika randomiz&ti divdesmit septini (27) bérni (vecuma no 6 Iidz 12 gadiem),
piecpadsmit (15) pusaudzi (vecuma no 12 1idz 21 gadam) un viens (1) pieaugusais ar cistinozi un
normalu nieru darbibu. No Siem Cetrdesmit tris (43) pacientiem divi (2) - bralis un masa - pirma
krusteniska perioda beigas izstajas vienam (1) no viniem ieprieks planotas operacijas del; Cetrdesmit
viens (41) pacients pabeidza protokolu. Divi (2) pacienti tika izslégti no pirmsprotokola analizes, jo
vinu cistina koncentracija WBC tulitgjas iedarbibas cisteamina lietoSanas laika palielinajas virs 2 nmol
hemisictina/mg olbaltumvielu. Trisdesmit devini (39) pacienti tika ieklauti galigaja primaraja
protokolam atbilstosa (per protocol) efektivitates analize.

3. tabula.  Cistina koncentracijas WBC salidzindjums péc tulitéjas iedarbibas cisteamina bitartrata
un PROCYSBI lietosanas

Saskana ar protokolu arstéta (PP) populacija (n=39)

Tulitgjas iedarbibas

cisteamina bitartrats PROCYSBI

Cistina koncentracija WBC
(MKM vidgja vertiba + SK) nmol 0,44 +0,05 0,51+0,05
hemicistina/mg olbaltumvielu*

Arstésanas efekts
(MKM vidgja vertiba + SK; 95,8 % TI; 0,08 £0,03; 0,01 11dz 0,15; < 0,0001
p-vertiba)

Visi vertéjamie pacienti (ITT-populacija) (n=41)

Talitgjas iedarbibas

cisteamina bitartrats PROCYSBI

Cistina koncentracija WBC
(MKM vidgja vertiba+ SK) nmol 0,74 +0,14 0,53 +£0,14
hemicistina/mg olbaltumvielu*

Arstésanas efekts
(MKM vidgja vertiba + SK; 95,8 % TI; -0,21 £0,14; -0,48 1idz 0,06; < 0,001
p-vertiba)

*Nosakot ar jaukto leikocTtu testu



Cetrdesmit no Getrdesmit viena (40/41) pacienta, kuri pabeidza dalibu pivotalaja 3. fazes pétfjuma,
uzsaka dalibu prospektiva pétijuma ar PROCY SBI, kas turpinajas lidz laikam, kad arstgjosais arsts
vairs nevargja parakstit viniem PROCYSBI. Saja pétijuma cistina koncentracija WBC, nosakot ar
jaukto leikocTtu testu, vienmer bija vid€ji zem optimalas kontroles < 1 nmol hemicistina/mg
olbaltumvielu. Aprékinatais glomerularas filtracijas atrums (aGFA) pétijuma populacija laika gaita
palika nemainigs.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

UzsiikSanas

Salidzinot ar tiilitejas iedarbibas cisteaminu, relativa biopieejamiba ir apm&ram 125 %.

Ediena uznemsana samazina PROCYSBI uzsiik$anos, lietojot to 30 miniites pirms devas (apméram

35 % iedarbibas samazinajums) un 30 miniites pec devas (iedarbibas samazinajums apmeram par 16 %
vai 45 %, attiecigi neatveértas vai atvertas kapsulas lietoSanas gadijuma). Ediena uznemsana divas
stundas p&c zalu lietosanas neietekm&ja PROCY SBI uzstuksanos.

Izkliede

In vitro cisteamina saistiSanas ar plazmas olbaltumvielam, galvenokart albuminu, ir apmeram 54 %,
neatkarigi no zalu koncentracijas plazma virs terapeitiskas darbibas diapazona.

Biotransformacija

Cetriem pacientiem elimingtais neizmainitais cisteamins urina bija robezas no 0,3 lidz 1,7 % no
kopgjas zalu dienas devas; lielaka dala cisteamina tiek izvadita sulfata veida.

In vitro dati liecina, ka cisteamina bitartratu, iesp&jams, metabolize vairaki CYP enzimi, tostarp

CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 un CYP2E1. Eksperimentalajos
apstaklos CYP2A6 un CYP3 A4 nebija iesaistiti cisteamina bitartrata metabolisma.

Eliminacija
Cisteamina bitartrata terminalais eliminacijas pusperiods ir apméram 4 stundas.

In vitro cisteamina bitartrats nav CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6, CYP2E1 un CYP3A4 inhibitors.

In vitro: cisteamina bitartrats ir P-gp un OCT?2 substrats, bet nav BCRP, OATP1B1, OATP1B3,
OAT1, OAT3 un OCT1 substrats. Cisteamina bitartrats nav OAT1, OAT3 un OCT?2 inhibitors.

Tpaéas pacientu grupas

Cisteamina bitartrata farmakokingtika Ipasas pacientu grupas nav pétita.
5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Publicgtajos genotoksicitates p&tfjumu rezultatos par cisteaminu ir aprakstita hromosomu aberacijas
indukcija eikariotu Stinu kulttiras. Specifiski cisteamina petijumi neuzradija mutagénu iedarbibu Ames
testa, ne ar1 klastogénu iedarbibu pelu $tinu mikrokodolinu testa. [zmantojot PROCYSBI sastava esoso
cisteamina bitartratu, tika veikts bakt€riju reversas mutacijas parbaudes petijums (“Ames tests”), un
Saja testa cisteamina bitartrats neuzradija mutagénu iedarbibu.

Reproduktivitates p&tijumu rezultati liecina par toksisku iedarbibu uz embriju un augli (rezorbcija un
bojaeja pec implantacijas), ja cisteamina deva ir 100 mg/kg diena zurkam un 50 mg/kg diena truSiem.
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Ir zinojumi par teratogénu iedarbibu, ja zurkam organogenézes perioda lietota cisteamina deva bija
100 mg/kg diena.

Mingéta deva zurkam atbilst 0,6 g/rn2 diena, kas ir nedaudz mazak neka ieteicama cisteamina kliniska
balstterapijas deva — 1,3 g/m? diena. Zurkam fertilitates samazinajumu novéroja, ievadot 375 mg/kg
lielu dienas devu. ST deva kavé arf kermena masas pieaugumu. Lietojot $adu devu, samazinas ar
pEcnacgju kermena masas pieaugums un izdzivojuso skaits laktacijas perioda. Lielas cisteamina devas
laktacijas perioda izraisa dzivnieku matitei mazulu baroSanas traucgjumus. Vienreiz&jas zalu devas
dzivniekiem nomac prolaktina sekréciju.

Cisteamina ievadiSana zurku jaundzimusajiem izraisija kataraktas veido$anos.
Lielas cisteamina devas, kas ievaditas iekSkigi vai parenterali, izraisa divpadsmitpirkstu zarnas ctlas
zurkam un pel€m, bet ne pertikiem. Eksperimentala zalu ievadiSana izraisija somatostatina

pazeminasanos vairakam dzivnieku sugam. Tacu ta nozimigums zalu kliniskaja lietoSana nav zinams.

Ar cisteamina bitartrata zarnas $kistosajam cietajam kapsulam nav veikti kancerogenitates petfjumi.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Kapsulas saturs

Mikrokristaliska celuloze
Metakrilskabes-etilakrilata kopolimers (1:1)
Hipromeloze

Talks

Trietilcitrats

Natrija laurilsulfats

Kapsulas apvalks

Zelatins
Titana dioksids (E171)
Indigo karmins (E132)

Uzdrukas tinte

w

Sellaka

Povidons K-17

Titana dioksids (E171)
6.2. Nesaderiba
Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

2 gadi.
Uzglabasanas laiks p&c pirmas atverSanas: 30 dienas.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C). Nesasaldgt.
Uzglabat ciesi noslégta iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.
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P&c atveérsanas uzglabat temperattra Iidz 25°C.
6.5. Iepakojuma veids un saturs

PROCYSBI 25 mg zarnas $kisto$a cieta kapsula

Balta 50 ml ABPE pudele ar 60 zarnas $kistoSajam cietajam kapsulam un vienu mitruma uzsiicgja
(divi viena) cilindru, un vienu skabekli absorbgjosu cilindru, ar bé€rniem neatveramu polipropiléna
aizdari.

Katra pudelg ir divi plastmasas cilindri papildu aizsardzibai pret mitrumu un gaisu.

Abiem cilindriem japaliek pudelg tas lietosanas laika. Cilindrus drikst iznicinat kopa ar pudeli p&c
izlietoSanas.

PROCYSBI 75 mg zarnas Skistosa cieta kapsula

Balta 400 ml ABPE pudele ar 250 zarnas $kistoSajam cietajam kapsulam un vienu mitruma uzsticgja
(divi viena) cilindru, un diviem skabekli absorbgjosiem cilindriem, ar bérniem neatveramu
polipropiléna aizdari.

Katra pudelg ir tris plastmasas cilindri papildu aizsardzibai pret mitrumu un gaisu.

Tris cilindriem japaliek pudelg tas lietosanas laika. Cilindrus drikst iznicinat kopa ar pudeli pec
izlietoSanas.

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

RikoSanas ar zalém

Uzbérsana édieniem

Rita vai vakara devas kapsulas ir jaatver un to saturs jauzber aptuveni 100 gramiem abolu biezena vai
auglu ievarijuma. Tas saturs riipigi jaiemaisa Skidraja €diena, veidojot cisteamina granulu un &diena
maisTjumu. Viss maisijuma apjoms ir jaaped. P&c tam drikst izdzert 250 ml vélama skaba dzgriena —
auglu sulas (piemé&ram, apelsinu sulas vai jebkuras skabas auglu sulas) vai tidens. Maistjums ir jaaped
divu stundu laika p&c ta pagatavoSanas, un laika no pagatavosanas briza lidz lietoSanai, to var uzglabat
ledusskapi.

levadiSana caur baroSanas zondi

Rita vai vakara devas kapsulas ir jaatver un to saturs jauzber aptuveni 100 gramiem abolu biezena vai
auglu ievarijuma. Tas saturs rupigi jaiemaisa Skidraja €diena, veidojot cisteamina granulu un skidra
€diena maistjumu. Tad maisTjums ir jaievada caur gastrostomas cauruli, nazogastralo zondi vai
gastrostomas-jejunostomas cauruli, lietojot §lirci ar katetra uzgali. Pirms PROCY SBI ievadiSanas:
atspiest gastrostomas caurules pogu un pievienot baroSanas zondi. Izskalot ar 5 ml @idens, lai notirTtu
pogu. levilkt maisTjumu §lircg. Maksimalo maistjuma tilpumu 60 ml §lirc€ ar katetra uzgali ir
ieteicams lietot ar taisnu vai bolus barosanas zondi. levietot PROCY SBI/abolu biezena/auglu
ievarijuma maisijumu saturos$as Slirces atveri baro$anas zondes atvere un pilniba piepildit ar
maisTjumu: ievadiSanas laika viegli spiezot uz §lirces un turot baroSanas zondi horizontali, var palidzet
izvairTties no nosprostojuma. Lai izvairitos no nosprostojuma, ieteicams arl izmantot viskozu partiku,
piemeram, abolu biezeni vai auglu ievarijumu un ievadit ar atrumu 10 ml ik p&c 10 sekundém, lidz
Slirce ir pilniba iztukSota. Atkartot iepriek§ mingto darbibu, 11dz tiek ievadits viss maisijums. P&c
PROCYSBI ievadiSanas ievilktt cita §lircé 10 ml auglu sulas vai tidens un izskalot gastrostomas
cauruli, lai taja nepaliktu pielipusas abolu biezena/auglu ievarijuma un granulu maisijuma dalinas.
Maistjums ir jaizlieto divu stundu laika p&c ta pagatavosanas un, laika no pagatavoSanas briza lidz
lietosanai, tas jauzglaba ledusskapi. Neko no maisfjuma nedrikst saglabat.

lebérsana apelsinu suld vai cita skabd auglu suld, vai ideni

Rita vai vakara devas kapsulas ir jaatver un to saturs jaieber 100 lidz 150 ml skabas auglu sulas vai

tidens. Turpmak sniegti devas ievadiSanas varianti:

o 1. variants — §lirce: 5 mindites riipigi jamaisa, tad jaievelk dozgSanas §lirce cisteamina granulu
un skabas auglu sulas vai idens maisijums;
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o 2. variants — kriize: 5 mindites ripigi jamaisa kriizes saturs vai 5 miniites rupigi jasakrata ar vaku
noslégtas kruizes saturs (piem&ram, kriizi ar “snipiti”’). Jaizdzer cisteamina granulu un skabas
auglu sulas vai idens maisTjums.

Maisijums ir jaizlieto (jaizdzer) 30 mintsu laika p&c ta pagatavosanas, un, laika no pagatavoSanas

briza I1dz lietoSanai, to var uzglabat ledusskap.

IznicinaSana

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/13/861/001

EU/1/13/861/002

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2013. gada 6. septembris.

P&dgjas parregistracijas datums: 2018. gada 26. Jilijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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1. ZALU NOSAUKUMS

PROCYSBI 75 mg zarnas $kistosas granulas
PROCYSBI 300 mg zarnas $kistosas granulas

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

PROCYSBI 75 mg zarnas Skisto$as granulas

Katra pacina satur 75 mg cisteamina (cysteaminum) (merkaptamina bitartrata veida).

PROCYSBI 300 mg zarnas Skisto$as granulas

Katra pacina satur 300 mg cisteamina (cysteaminum) (merkaptamina bitartrata veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Zarnas $kistosas granulas.

Baltas vai balti pelekas granulas.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

PROCYSBI ir indicétas diagnosticetas nefropatiskas cistinozes arst€sanai. Pacientiem ar nefropatisku
cistinozi cisteamins samazina cistina uzkrasanos dazu veidu $tinas (pieméram, leikocttos, ka ar1
muskulu un aknu $tnas) un, ja terapija sakta agrini, aizkave nieru mazspgjas attistibu.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Arsté8ana ar PROCYSBI ir jauzsak cistinozes terapija pieredz&jusa arsta uzraudziba.
Lai panaktu maksimalu terapeitisko ieguvumu, terapija ar cisteaminu ir jauzsak, tiklidz ir apstiprinata
diagnoze (t. i., palielinata cistina koncentracija WBC).

Devas

Cistina koncentraciju baltajas asins $tinas (white blood cells — WBC) var noteikt dazados veidos,
pieméram, izvertgjot specifiskas WBC apaksgrupas (piem&ram, granulocitu tests), vai ar jaukto
leikocTtu testu; katram testam ir atSkirigas mérka vertibas. Veselibas apripes specialistiem, pienemot
lémumu par diagnozi un PROCYSBI devu pacientiem ar cistinozi, ir janem vera testam specifiskie
terapeitiskie mérki, ko nosaka individualas testéSanas laboratorijas. Piem&ram, terapijas merkis ir
uzturét cistina koncentraciju WBC < 1 nmol hemicistina/mg olbaltumvielu (nosakot ar jaukto leikocttu
testu) 30 minttes pec devas lietoSanas. Pacientiem, kuriem piemerota stabila PROCYSBI deva un
kuriem nav viegli pieejama atbilstoSa iestade, kur noteikt cistina koncentraciju WBC, terapijas merkim
jabiit plazmas cisteamina uzturé$anai koncentracija > 0,1 mg/l 30 minites péc devas lietoSanas.
Merfjjumam piemerotaka laika izvéle: PROCYSBI jalieto ik p&c 12 stundam. Cistina noteikSana WBC
un/vai cisteamina noteikSana plazma javeic 12,5 stundas p&c ieprieksgjas dienas vakara devas
lietosanas, tadgjadi 30 miniites péc sekojosas rita devas liectosanas.
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Pacientu pareja no tilitejas iedarbibas cisteamina bitartrata cieto kapsulu lietoSanas

Pacienti ar cistinozi, kuri lieto tiilit€jas iedarbibas cisteamina bitartratu, var pariet uz kopg&jo
PROCYSBI dienas devu, kas vienada ar vinu ieprieks lietota tulitgjas iedarbibas cisteamina bitartrata
kopgjo dienas devu. Kopgja dienas deva jasadala divas dalas un ta jalieto ik p&c 12 stundam.
Maksimala ieteicama cisteamina deva ir 1,95 g/m2 diena. Devas, kas ir lielaka par 1,95 g/m2 diena,
lietoSana nav ieteicama (skatit 4.4. apakspunktu).

Pacientiem, kuri pariet no tiilitgjas iedarbibas cisteamina bitartrata lictoSanas uz PROCYSBI, reizi

2 nedglas janosaka cistina Itmenis WBC un péc tam reizi 3 ménesos, lai noteiktu optimalo devu, ka
mingéts ieprieks.

Pirmreizeji diagnosticéti pieaugusie pacienti

Pirmreizgji diagnosticétiem piecaugusiem pacientiem arstéSana jauzsak ar 1/6 Iidz 1/4 dalu planotas
PROCYSBI balstterapijas devas. Planota balstterapijas deva ir 1,3 g/m? diena, kas sadalita divas devas,
lietojot ik pec 12 stundam (skatit 1. tabulu talak). Ja panesamiba ir pietickami laba un cistina
koncentracija WBC saglabajas > 1 nmol hemicistina/mg olbaltumvielu (nosakot ar jaukto leikocttu
testu), deva ir japalielina. Maksimala ieteicama cisteamina deva ir 1,95 g/m* diena. Devas, kas ir
lielaka par 1,95 g/m” diena, lieto§ana nav ieteicama (skatit 4.4. apakspunktu).

Zalu apraksta noraditas mérka vertibas ir iegiitas, izmantojot jaukto leikocTtu testu. Jaatzimg, ka cistina
samazinaSanas terapeitiskie merki ir specifiski testam, un dazadiem testiem ir specifiski terapeitiskie
mérki. Tadel veselibas apriipes specialistiem ir janem vera testam specifiskie terapeitiskie merki, ko
nosaka individualas testéSanas laboratorijas.

Pirmreizéji diagnosticéti pediatriskas populdcijas pacienti
Planoto balstterapijas devu 1,3 g/m? diena var aptuveni noteikt, izmantojot sekojoso tabulu, kura nemts
vera gan kermena virsmas laukums, gan kermena masa.

1. tabula.  leteicama deva

Kermena masa kilogramos Ietei_c ama deva,_mg
’ ’ Ik péc 12 stundam*

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

*Lai sasniegtu cistina m&rka koncentraciju WBC, var biit nepiecieSama lielaka deva.
Devas, kas ir lielaka par 1,95 g/m2 diena, lietoSana nav ieteicama.

Lai sasniegtu mérka uzturoso devu, var apsvért PROCYSBI 25 mg zarnas $kistoSo kapsulu lietoSanu.
Izlaistas devas

Ja deva ir izlaista, ta jalieto p&c iesp€&jas atrak. Ja lidz nakamas devas lietoSanas laikam ir atlicis ne
vairak par Cetram stundam, aizmirsta deva jaizlaiz un zales jalieto ka parasti. Nedrikst lietot dubultu

devu.

[_DLZS"CZS pacientu grupas

Pacienti ar sliktu panesamibu

Pacienti ar sliktaku panesamibu tik un ta giist ievérojamu labumu, ja cistina koncentracija baltajas
asins $iinas ir zemaka par 2 nmol hemicistina/mg olbaltumvielu (nosakot ar jaukto leikocttu testu). Lai
sasniegtu $o koncentraciju, cisteamina devu var palielinat lidz maksimalajai devai 1,95 g/m” diena.
Tilitgjas iedarbibas cisteamina bitartrata 1,95 g/m? diena devas lieto$ana ir bijusi saistita ar palielindtu
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zalu lietoSanas partraukSanas gadijumu skaitu nepanesibas un palielinata nevélamo blakusparadibu
skaita d&l. Ja kunga-zarnu trakta (KZT) simptomu vai parejosu adas izsitumu dg] cisteamins sakotng&ji
tiek slikti panests, terapija uz laiku ir japartrauc, péc tam ta jaatsak ar mazaku devu, pakapeniski
palielinot to Iidz atbilstosai devai (skatit 4.4. apakSpunktu).

Dializejami pacienti vai pacienti péc transplantdcijas

Pieredze liecina, ka dazkart pacienti, kuriem veic dializi, atseviskas cisteamina formas panes sliktak
(pieméram, rodas vairak nevélamo blakusparadibu). Sadiem pacientiem nepiecie$ama riipiga cistina
koncentracijas WBC kontrole.

Pacienti ar nieru darbibas traucéjumiem
Parasti devas pielago$ana nav nepiecieSama, tomér cistina koncentracija WBC ir jakontrolg.

Pacienti ar aknu darbibas traucéjumiem
Parasti devas pielago$ana nav nepiecieSama, toméer cistina koncentracija WBC ir jakontrolg.

LietoSanas veids

Iekskigai lietoSanai.

Sis zales var lietot, atverot pacinu un uzberot pacinas saturu (zarnas $kisto$as lodites) uz &diena vai
ieberot dz€riena vai ievadot caur kunga baroSanas zondi.
Granulas nedrikst sasmalcinat vai sakoslat, jo tas ietekmé zarnas skistoso apvalku.

Lietosana kopa ar edienu

Cisteamina bitartratu var lietot kopa ar skabu auglu sulu vai Gdeni.

Cisteamina bitartratu nedrikst lietot kopa ar edienu, kas bagats ar taukvielam vai olbaltumvielam, vai
sasaldétu &dienu, pieméram, saldéjumu. Pacientiem konsekventi jamegina izvairities no miltu un piena
produktu lietoSanas vismaz 1 stundu pirms un 1 stundu peéc PROCYSBI lietoSanas. Ja atturéSanas no
€Sanas $aja perioda nav iesp€jama, ir atlauts apést tikai nedaudz (~ 100 gramus) &diena (ieteicams
oglhidratus) stundu pirms un péc PROCYSBI lietosanas. Biitiski, lai PROCYSBI visu laiku lietotu
konsekventi un vienadi attieciba pret uzturu (skatit 5.2. apakSpunktu).

Ieteikumus par zalém pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

o Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, jebkuru cisteamina (merkaptamina) formu, vai jebkuru no
6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

. Paaugstinata jutiba pret penicilaminu.

. BaroSana ar kruti.

4.4. Ipasibridinajumi un piesardziba lieto§ana
Devas, kas ir lielaka par 1,95 g/m?* dien3, lieto§ana nav ieteicama (skatit 4.2. apak$punktu).

Nav pieradits, ka iekSkiga cisteamina lietoSana novers cistina kristalu veidosanos acis. Tapec, ja Sim
noliikam tiek lietoti cisteamina acu pilieni, to lietoSana ir jaturpina.

Ja griitnieciba ir konstat€ta vai tiek planota, terapija ir riipigi jaapsver un paciente jabridina par
iesp&jamo cisteamina teratogénas iedarbibas risku (skatit 4.6. apakSpunktu).

Dermatologija
Ir sanemti zinojumi par nopietniem adas bojajumiem pacientiem, kuri arsteti ar lielam tiilitejas
iedarbibas cisteamina bitartrata vai citu cisteamina salu devam, kas mazinajusies, samazinot

cisteamina devu. Arstiem regulari jakontrol€ ada un kauli pacientiem, kuri sanem cisteaminu.
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Ja rodas adas vai kaulu patologijas, cisteamina deva ir jasamazina vai ta lieto$ana japartrauc.
Arstelanu drikst atsakt stingra uzraudziba, lietojot mazaku devu un tad Ieni jatitre, 11dz tiek sasniegta
atbilstosa terapeitiska deva (skatit 4.2. apakSpunktu). Ja rodas tadi smagi izsitumi uz adas ka bulloza
daudzformu erite€ma vai toksiska epidermas nekrolize, cisteamina lietoSanu atsakt nedrikst (skatit
4.8. apakspunktu).

Kunga-zarnu trakts

Ir sanemti zinojumi par ¢iilu veido$anos un asinoSanu kunga-zarnu trakta pacientiem, kuri sanémusi
tiilitjas iedarbibas cisteamina bitartratu. Arstiem jakontrolg, vai nerodas ¢iilu veidosanas vai
asino$anas pazimes un jainformé pacienti un/vai aprip&taji par nopietnas kunga-zarnu trakta
toksicitates pazim&€m un simptomiem un ricibu, ja tie rodas.

Ar cisteamina lietoSanu saistitie kunga-zarnu trakta simptomi ietver sliktu diisu, vemsanu, anoreksiju
un sapes vedera.

Ileocekala rajona un resnas zarnas strikttiras (fibrozgjosa kolonopatija) pirmo reizi aprakstitas tiem
pacientiem ar cistisko fibrozi, kuri sanéma lielu devu aizkunga dziedzera enzimu tabletSs ar zarnas
skistoSu metakrilskabes-etilakrilata kopoliméra parklajumu (1:1), kas ir viena no paligvielam
PROCYSBI sastava. Piesardzibas noliikos, neparasti védera dobuma simptomi vai védera dobuma
simptomu izmainas ir jaizvert€ mediciniski, lai izslegtu fibrozgjosas kolonopatijas iesp&jamibu.

Centrala nervu sistéma (CNS)

Tadi CNS simptomi ka krampji, letargija, miegainiba, depresija un encefalopatija ir bijusi saistiti ar
cisteamina lictoSanu. Ja rodas CNS simptomi, pacients ripigi jaizmeklIe un nepiecieSamibas gadijuma
japielago deva. Pacienti nedrikst veikt potenciali bistamas darbibas, 1idz ir noskaidrota cisteamina
ietekme uz garigajam spgjam (skattt 4.7. apakSpunktu).

Leikopénija un aknu darbibas traucéjumi

Cisteamins atseviskos gadijumos ir bijis saistits ar atgriezenisku leikop€niju un patologiskiem aknu
funkciju raditajiem. Tadel ir jakontrol€ asinsaina un aknu darbiba.

Labdabiga intrakraniala hipertensija

Saistiba ar cisteamina bitartrata terapiju sanemti zinojumi par labdabigu intrakranialu hipertensiju (vai
smadzenu pseidoaudzgju (pseudotumor cerebri — PTC)) un/vai papillaru tiisku, kas izziid, pievienojot
diurétisko lidzeklu terapiju (p&cregistracijas pieredze ar tuilitéjas iedarbibas cisteamina bitartratu).
Arstiem jabridina pacienti par nepiecieSamibu zinot par $adiem simptomiem: galvassapem, troksni
austs, reiboni, sliktu dtisu, redzes dubultosanos, neskaidru redzi, redzes zudumu, sapem aiz acs abola
vai sap&m, kustinot acis. NepiecieSamas periodiskas acu parbaudes, lai agrini konstatétu So stavokli un
laicigi uzsaktu arst€sanu, lai noverstu redzes zudumu.

PROCYSBI satur natriju

=

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir “natriju nesaturo$as”.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi
Nevar izslégt, ka cisteamins ir kltniski nozimigs CYP enzima induktors, P-gp un BCRP inhibitors

zarnu trakta [Tmeni, ka arT aknu metabolisma iesaistito transportvielu (OATPIBI1, OATP1B3 un OCTI)
inhibitors.
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Vienlaiciga lietoSana kopa ar elektrolitu un mineralvielu aizvietotajiem

Cisteaminu var lietot kopa ar elektrolitu (iznemot bikarbonatus) un mineralvielu aizvietotajiem, kas
nepieciesami Fankoni sindroma terapijai, ka arT kopa ar D vitaminu un vairogdziedzera hormonus
saturoSiem [idzekliem. Lai izvairitos no iesp&jamas agrakas cisteamina atbrivo$anas, bikarbonats ir
jalieto vismaz vienu stundu pirms vai vienu stundu peéc PROCYSBI lietoSanas.

Dazi pacienti vienlaicigi ar cisteaminu ir lietojusi arT indometacinu. Pacientiem ar nieru transplantiem
kopa ar cisteaminu atlauts lietot zales, kas paredzetas, lai noveérstu transplanta atgriSanu.

Vienlaiciga protonu stkna inhibitora omeprazola un PROCYSBI lietosana in vivo neuzradija ietekmi
uz cisteamina bitartratu iedarbibu.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroS$ana ar kriti

Sievietes reproduktiva vecuma

Sievietes reproduktiva vecuma jainformé par teratogenitates risku un tam ir jaiesaka lietot atbilstosu
kontracepcijas metodi arstéSanas kursa laika. Pirms arst€Sanas uzsakSanas gritniecibas neesamiba
jaapstiprina ar negativu griitniecibas testu.

Griitnieciba

Nav pietickamu datu par cisteamina lietosanu griitniec€m. P&tfjumi ar dzivniekiem pierada
reproduktivo toksicitati, tostarp teratogénu iedarbibu (skatit 5.3. apaksSpunktu). Potencialais risks
cilvekiem nav zinams. Nearstetas cistinozes ietekme uz griitniecibu art nav zinama. Tadg] cisteamina
bitartratu griitniecibas laika, jo Tpasi griitniecibas pirmaja trimestri, nevajadzetu lietot, iznemot
absoliitas nepiecieSamibas gadijuma (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ja griitnieciba ir konstatSta vai tiek planota, terapija ir riipigi atkartoti jaapsver.

BaroSana ar kruiti

Nav zinams, vai cisteamins izdalas mates piena. Tomér, nemot veéra rezultatus, kas iegtiti petijumos ar
dzivnieku matiteém zidiSanas perioda un jaundzimusajiem (skatit 5.3. apakSpunktu), sievietes, kuras
lieto PROCY SBI, nedrikst barot b&rnu ar kriiti (skatit 4.3. apakSpunktu).

Fertilitate

Petijumos ar dzivniekiem ir novérota ietekme uz fertilitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Ir sanemti
zinojumi par azoospermiju virieSu dzimuma cistinozes pacientiem.

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Cisteamins maz vai mereni ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Cisteamins var izraisit miegainibu. Terapijas sakuma, kameér zalu ietekme uz konkréto pacientu vél
nav zinama, veikt potenciali bistamas darbibas nav atlauts.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

Drosuma profila kopsavilkums

Apméram 35 % pacientu, kuri lieto tulitgjas iedarbibas cisteamina bitartrata zalu formu, var biit
sagaidamas nevélamas blakusparadibas. STs blakusparadibas galvenokart izpauZas kunga-zarnu trakta
un centralaja nervu sist€éma. Ja S1s reakcijas rodas cisteamina terapijas sakuma, zalu panesamibas
uzlabosSanu var panakt, Tslaicigi partraucot un péc tam pakapeniski atsakot arste€sanu.
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Klmiskajos petijumos ar veseliem brivpratigajiem visbiezak noverotas nevélamas blakusparadibas bija
kunga-zarnu trakta simptomi (16 %) un tie izpaudas atsevisku, vieglu vai vidgji smagu epizozu veida.
Attieciba uz kunga-zarnu trakta darbibas trauc&jumiem (caureju un sapeém védera), nevélamo
blakusparadibu profils veseliem p&tijuma dalibniekiem bija lidzigs pacientiem novéroto nevélamo
blakusparadibu profilam.

Nevélamo blakusparadibu uzskaitijums tabulas veida

Nevélamo blakusparadibu sastopamibas biezums ir definéts, izmantojot $adu iedalijumu: loti biezi
(=1/10), biezi (>1/100 Iidz <1/10), retak (=1/1 000 lidz < 1/100), reti (=1/10 000 lidz <1/1 000), loti
reti (<1/10 000) un nav zinami (nevar noteikt pec pieejamiem datiem).

Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas sakartotas to nopietnibas
samazinajuma seciba.

2. tabula.  Nevélamas blakusparadibas

MedDRA organu sistemu _ . - -
Lo T8 Sastopamibas bieZums: nevelama blakusparadiba
klasifikacija
Asins un limfatiskas sistémas _ L
P Retdk: leikopénija
traucejumi
Imiinas sist€émas traucgjumi Retak: anafilaktiskas reakcijas
Vielmainas un uztures traucg€jumi Loti biezZi: anoreksija
Psihiskie traucgjumi Retak: nervozitate, halucinacijas
Nervu sistémas traucgjumi BieZi: galvassapes, encefalopatija
Retdk: miegainiba, krampji
Kunga-zarnu trakta trauc€jumi Loti bieZi: vem3ana, slikta duisa, caureja
Biezi: sapes védera, nepatikams elpas aromats,
dispepsija, gastroenterits
Retak: ¢ulas kunga-zarnu trakta
Adas un zemadas audu bojajumi Biezi: nepatikams kermena aromats, izsitumi
Retak: matu krasas izmainas, adas strijas, adas
trauslums (moluskveidigs pseidoaudzgjs uz
elkoniem)
Skeleta-muskulu un saistaudu Retak: locitavu hiperekstensija, sapes kajas, genu
sistémas bojajumi valgum (cela locttavas arpusversta deformacija),
osteopénija, kompresijas lizums, skolioze
Nieru un urinizvades sist€émas _ L
. Retak: nefrotiskais sindroms
traucejumi
Vispargji traucgjumi un reakcijas Loti biezi: letargija, drudzis
ievadiSanas vieta Biezi: astenija
Izmekl&jumi Biezi: patologiski aknu darbibas izmekl&jumu
rezultati

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Pieredze ar PROCYSBI kliniskajos pétijumos

Kliniskajos p&tijumos, kuros salidzinaja PROCY SBI ar tulit€jas iedarbibas cisteamina bitartratu,
vienai treSdalai pacientu loti biezi bija sastopami kunga-zarnu trakta darbibas traucgjumi (slikta dusa,
vemsana, sapes veédera). Noveroja ar1 biezi sastopamus nervu sisteémas darbibas trauc&jumus
(galvassapes, miegainibu un letargiju) un bieZi sastopamus vispargjus traucéjumus (asténiju).

Pécregistracijas pieredze ar tulitéjas iedarbibas cisteamina bitartratu
Saistiba ar tiilitejas iedarbibas cisteamina bitartrata lietoSanu zinots par labdabigu intrakranialu
hipertensiju (vai smadzenu pseidoaudzgju (PTC)) ar papillaru tusku; adas bojajumiem, moluskveidigu
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pseidoaudzgju, adas strijam, adas trauslumu; locitavu hiperekstensiju, sapem kajas, cela locitavas
deformaciju, osteopeniju, kompresijas lizumiem un skoliozi (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ir aprakstiti divi nefrotiska sindroma gadijumi, ko noveroja 6 ménesu laika pec terapijas sakuma.
Partraucot terapiju, iestajas pakapeniska atlabsana. Histologiskie izmekl&jumi viena gadijuma atklaja
nieru allotransplantata membranozu glomerulonefritu, otrd — paaugstinatas jutibas izraisitu intersticialu
neftitu.

Ir aprakstiti dazi Elersa-Danlosa (Ehlers-Danlos) sindromam Iidzigi gadijumi uz elkoniem b&rniem,
kuri tika ilgstosi arstéti ar lielam dazadam cisteaminu saturo$am zalém (cisteamina hlorhidratu vai
cisteaminu, vai cisteamina bitartratu), kas visbiezak radas parsniedzot maksimalo devu 1,95 g/m?
diena. Dazos gadijumos $ie adas bojajumi tika saistiti ar adas strijam un kaulu bojajumiem, ko pirmo
reizi konstatgja rentgenizmekl&jumu laika. Aprakstitie kaulu bojajumi bija cela locitavas arpusveérsta
deformacija, sapes kajas un hiperekstensivas locitavas, osteopeénija, kompresijas lizumi un skolioze.
Dazos gadijumos tika veikta adas histopatologiska parbaude, kuras rezultata atklaja
angioendoteliomatozi. Vienam pacientam v&lak iestajas nave no akitas cerebralas iS€mijas ar izteiktu
vaskulopatiju. Daziem pacientiem p&c tulitjas iedarbibas cisteamina devas samazinasanas adas
bojajumi uz elkoniem regresgja (skatit 4.4. apakSpunktu).

ZinoS$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad¢jadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iespg&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma minéto nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Cisteamina pardozeSana var izraisit progresgjosu letargiju.

Pardozesanas gadijuma javeic atbilstosi elpoSanas un sirds-asinsvadu sistemu darbibu uzturosi
pasakumi. Specifisks antidots nav zinams. Nav zinams, vai cisteaminu iesp&ams izvadit ar
hemodializes metodi.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasSibas

Farmakoterapeitiska grupa: citi gremosanas traktu un vielmainu ietekméjosi [idzekli, aminoskabes un
to atvasinajumi, ATK kods: A16AA04.

Cisteamins ir vienkarsakais stabilais aminotiols un aminoskabes cisteTna noardiSanas produkts.
Cisteamins piedalas tiola-disulfida mijiedarbibas reakcija lizosomas, parverSot cistinu jaukta cisteina
un cisteTna-cisteamina disulfida, no kuriem abi var izdalities no lizosomas pacientiem ar cistinozi.

Veselam personam un uz cistinozi heterozigotam personam cistina koncentracija baltajas asins $tinas ir
< 0,2 un parasti mazak par 1 nmol hemicistina/mg olbaltumvielu, nosakot ar jaukto leikocTtu testu.
Personam ar cistinozi cistina koncentracija WBC palielinas lidz vairak neka 2 nmol hemicistina/mg
olbaltumvielu.

Lai noteiktu adekvatu devu, Siem pacientiem tiek kontrol&ta cistina koncentracija WBC, ta Iimeni
nosakot 30 mintites p&c devas ienemsanas PROCYSBI lietoSanas laika.

Pivotals, 3. fazes, randomizgts, krustenisks FK un FD p&tijums (tas arT bija vesturé pirmais

randomizgtais petijums ar tiilitejas iedarbibas cisteamina bitartratu) paradija, ka lidzsvara
koncentracija pacienti, kuri sanema PROCYSBI ik péc 12 stundam (Q12H), saglabaja salidzinamu
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cistina koncentracijas samazinajumu WBC, salidzinot ar ik pec se$am stundam lietotu tulitgjas
iedarbibas cisteamina bitartratu (Q6H). Tika randomizéti Cetrdesmit trTs pacienti (43); nemot veéra
aprékinato glomerularas filtracijas atrumu (GFA) (korigétu péc kermena virsmas laukuma)

> 30 ml/miniité/1,73 m?, tika randomiz&ti divdesmit septini (27) bérni (vecuma no 6 lidz 12 gadiem),
piecpadsmit (15) pusaudzi (vecuma no 12 Ilidz 21 gadam) un viens (1) pieaugusais ar cistinozi un
normalu nieru darbibu. No Siem Cetrdesmit tris (43) pacientiem divi (2) - bralis un masa - pirma
krusteniska perioda beigas izstajas vienam (1) no viniem ieprieks planotas operacijas dél; cetrdesmit
viens (41) pacients pabeidza protokolu. Divi (2) pacienti tika izslégti no pirmsprotokola analizes, jo
vinu cistina koncentracija WBC tulitgjas iedarbibas cisteamina lietoSanas laika palielinajas virs 2 nmol
hemisictina/mg olbaltumvielu. Trisdesmit devini (39) pacienti tika ieklauti galigaja primaraja
protokolam atbilstosa (per protocol) efektivitates analize.

3. tabula.  Cistina koncentracijas WBC salidzinajums péc tulitéjas iedarbibas cisteamina bitartrata
un PROCYSBI lietosanas

Saskana ar protokolu arstéta (PP) populacija (n=39)

Talitgjas iedarbibas

cisteamina bitartrats PROCYSBI

Cistina koncentracija WBC
(MKM vidgja vertiba £ SK) nmol 0,44 + 0,05 0,51+ 0,05
hemicistina/mg olbaltumvielu*

Arsté$anas efekts
(MKM vidgja vertiba + SK; 95,8 % TI; 0,08 +£0,03; 0,01 1idz 0,15; < 0,0001
p-vértiba)

Visi vertéjamie pacienti (ITT-populacija) (n=41)

Talitgjas iedarbibas

cisteamina bitartrats PROCYSBI

Cistina koncentracija WBC
(MKM vidgja vertiba+ SK) nmol 0,74 £0,14 0,53+0,14
hemicistina/mg olbaltumvielu*

Arsté$anas efekts
(MKM vidgja vertiba + SK; 95,8 % TI; -0,21 £ 0,14; -0,48 1idz 0,06; < 0,001
p-vértiba)

*Nosakot ar jaukto leikocTtu testu

Cetrdesmit no Getrdesmit viena (40/41) pacienta, kuri pabeidza dalibu pivotalaja 3. fazes pétijuma,
uzsaka dalibu prospektiva petijuma ar PROCYSBI, kas turpinajas 1idz laikam, kad arstgjosais arsts
vairs nevargja parakstit vinpiem PROCYSBI. Saja p&tijuma cistina koncentracija WBC, nosakot ar
jaukto leikocTtu testu, vienmer bija vidgji zem optimalas kontroles < 1 nmol hemicistina/mg
olbaltumvielu. Aprekinatais glomerularas filtracijas atrums (aGFA) p&tijuma populacija laika gaita
palika nemainigs.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Uzsuksanas

Salidzinot ar tiilitgjas iedarbibas cisteaminu, relativa biopieejamiba ir apmeéram 125 %.

Ediena uznemsana samazina PROCY SBI uzsiik3anos, lietojot to 30 miniites pirms devas (apméram

35 % iedarbibas samazinajums) un 30 mintites péc devas (iedarbibas samazinajums apméram par 16 %
vai 45 %, attiecigi neatvertas vai atvertas kapsulas lietoSanas gadijuma). Ediena uznemsana divas
stundas p&c zalu lietoSanas neietekm&ja PROCY SBI uzstuksanos.

Izkliede

In vitro cisteamina saistiSanas ar plazmas olbaltumvielam, galvenokart albuminu, ir apmeram 54 %,
neatkarigi no zalu koncentracijas plazma virs terapeitiskas darbibas diapazona.
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Biotransformacija

Cetriem pacientiem elimingtais neizmainTtais cisteamins urina bija robezas no 0,3 lidz 1,7 % no
kopégjas zalu dienas devas; lielaka dala cisteamina tiek izvadita sulfata veida.

In vitro dati liecina, ka cisteamina bitartratu, iesp&jams, metabolize vairaki CYP enzimi, tostarp

CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 un CYP2E1. Eksperimentalajos
apstaklos CYP2A6 un CYP3 A4 nebija iesaistiti cisteamina bitartrata metabolisma.

Eliminacija
Cisteamina bitartrata terminalais eliminacijas pusperiods ir apm&ram 4 stundas.

In vitro cisteamina bitartrats nav CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6, CYP2E1 un CYP3A4 inhibitors.

In vitro: cisteamina bitartrats ir P-gp un OCT?2 substrats, bet nav BCRP, OATP1B1, OATP1B3,
OAT1, OAT3 un OCT1 substrats. Cisteamina bitartrats nav OAT1, OAT3 un OCT?2 inhibitors.

Tpaéas pacientu grupas

Cisteamina bitartrata farmakokingtika Ipasas pacientu grupas nav pétita.
5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Public@tajos genotoksicitates p&tijumu rezultatos par cisteaminu ir aprakstita hromosomu aberacijas
indukcija eikariotu §tinu kulttiras. Specifiski cisteamina petijumi neuzradija mutagénu iedarbibu Ames
testa, ne ar1 klastogénu iedarbibu pelu $tinu mikrokodolinu testa. Izmantojot PROCYSBI sastava esoso
cisteamina bitartratu, tika veikts bakt€riju reversas mutacijas parbaudes petijums (“Ames tests”), un
Saja testa cisteamina bitartrats neuzradija mutagénu iedarbibu.

Reproduktivitates petijumu rezultati liecina par toksisku iedarbibu uz embriju un augli (rezorbcija un
bojaeja pec implantacijas), ja cisteamina deva ir 100 mg/kg diena zurkam un 50 mg/kg diena truSiem.
Ir zinojumi par teratogénu iedarbibu, ja Zurkam organogenézes perioda lietota cisteamina deva bija
100 mg/kg diena.

Minéta deva zurkam atbilst 0,6 g/m* diena, kas ir nedaudz mazak neka ieteicama cisteamina kliniska
balstterapijas deva — 1,3 g/m? diena. Zurkam fertilitates samazinajumu novéroja, ievadot 375 mg/kg
lielu dienas devu. ST deva kavé arf kermena masas pieaugumu. Lietojot $adu devu, samazinas art
pécnacéju kermena masas pieaugums un izdzivojuso skaits laktacijas perioda. Lielas cisteamina devas
laktacijas perioda izraisa dzivnieku matitei mazulu baroSanas traucgjumus. Vienreizgjas zalu devas
dzivniekiem nomac prolaktina sekréciju.

Cisteamina ievadi$ana zurku jaundzimusajiem izraisija kataraktas veidosanos.
Lielas cisteamina devas, kas ievaditas iekskigi vai parenterali, izraisa divpadsmitpirkstu zarnas Ctilas
zurkam un pel€m, bet ne pertikiem. Eksperimentala zalu ievadiSana izraisija somatostatina

pazeminasanos vairakam dzivnieku sugam. Tacu ta nozZimigums zalu kliskaja lieto§ana nav zinams.

Ar cisteamina bitartrata zarnas SkistoSajam cietajam kapsulam nav veikti kancerogenitates petijumi.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Mikrokristaliska celuloze

Metakrilskabes-etilakrilata kopolimérs (1:1)

Hipromeloze

Talks

Trietilcitrats

Natrija laurilsulfats

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi.

Neatvertas pacinas vienu reizi var uzglabat [idz 4 meénesiem ilgu periodu temperattra lidz 25°C,
sargajot no gaismas un mitruma, un p&c tam zales ir jaizmet.
6.4. TIpasi uzglabasanas nosacljumi

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C).

Nesasaldet.

Uzglabat pacinas argja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.

Glabasanas laika zales var uzglabat istabas temperatiira (Iidz 25°C) vienu 4 ménesus ilgu periodu
(skattt 6.3. apakSpunktu).

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Pacinas veido daudzslanu folija: polietiléna tereftalats, aluminijs un zema blivuma polietilens (ZBPE).
Iepakojuma ir 120 pacinas.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai un citi noradijumi par rikoSanos

RikoSanas ar zalém

Katra pacina ir paredzeta tikai vienreizgjai lietoSanai.

Uzbérsana édieniem

Rita vai vakara devas pacina ir jaatver un tas saturs jauzber aptuveni 100 gramiem abolu biezena vai
auglu ievarjjuma. Tas saturs rupigi jaiemaisa $kidraja &diena, veidojot cisteamina granulu un &diena
maisTjumu. Viss maisijuma apjoms ir jaaped. Pec tam drikst izdzert 250 ml v€lama skaba dzgriena —
auglu sulas (piemé&ram, apelsinu sulas vai jebkuras skabas auglu sulas) vai tidens. Maistjums ir jaaped
divu stundu laika p&c ta pagatavosanas, un laika no pagatavosanas briza lidz lietoSanai to var uzglabat
ledusskapi.

levadiSana caur baroSanas zondi

Rita vai vakara devas pacina ir jaatver un tas saturs jauzber aptuveni 100 gramiem abolu biezena vai
auglu ievarijuma. Tas saturs riipigi jaiemaisa Skidraja &diena, veidojot cisteamina granulu un $kidra
€diena maisijumu. Tad maisTjums ir jaievada caur gastrostomas cauruli, nazogastralo zondi vai
gastrostomas-jejunostomas cauruli, lietojot §lirci ar katetra uzgali. Pirms PROCYSBI ievadiSanas:
atspiest gastrostomas caurules pogu un pievienot barosanas zondi. Izskalot ar 5 ml tidens, lai notiritu
pogu. levilkt maistjumu §lircé. Maksimalo maistjuma tilpumu 60 ml §lirc€ ar katetra uzgali ir
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ieteicams lietot ar taisnu vai bolus barosanas zondi. Ievietot PROCY SBI/abolu biezena/auglu
ievarfjuma maisijumu saturos$as Slirces atveri baro$anas zondes atvere un pilniba piepildit ar
maisTjumu: ievadiSanas laika viegli spiezot uz §lirces un turot baroSanas zondi horizontali, var palidzet
izvairities no nosprostojuma. Lai izvairitos no nosprostojuma, ieteicams ar1 izmantot viskozu partiku,
piem@ram, abolu biezeni vai auglu ievarijumu un ievadit ar atrumu 10 ml katras 10 sekundgs, lidz
Slirce ir pilniba iztukSota. Atkartot iepriek§ minéto darbibu, lidz tiek ievadits viss maisjjums. P&c
PROCYSBI ievadiSanas ievilkt cita §lircé 10 ml auglu sulas vai tidens un izskalot gastrostomas
cauruli, lai taja nepaliktu pielipusas abolu biezena/auglu ievarfjuma un granulu maisijuma dalinas.
Maistjums ir jaizlieto divu stundu laika p&c ta pagatavosanas un, laika no pagatavosanas briza lidz
lietosanai, tas jauzglaba ledusskapi. Neko no maisfjuma nedrikst saglabat.

lebérsana apelsinu sula vai cita skaba auglu sula, vai udeni
Rita vai vakara devas pacina ir jaatver un tas saturs jaieber 100 lidz 150 ml skabas auglu sulas vai
tidens. Turpmak sniegti devas ievadiSanas varianti:

o 1. variants — §lirce: 5 mindites riipigi jamaisa, tad jaievelk dozgSanas §lirce cisteamina granulu
un skabas auglu sulas vai idens maisijums;
o 2. variants — kriize: 5 miniites ripigi jamaisa kriizes saturs vai 5 miniites ripigi jasakrata ar vaku

noslégtas kriizes saturs (piem&ram, kriizi ar “snipiti”’). Jaizdzer cisteamina granulu un skabas
auglu sulas vai Gidens maistjums.
Maisjums ir jaizlieto (jaizdzer) 30 miniiSu laika p&c ta pagatavosanas, un laika no pagatavosanas briza
11dz lietoSanai to var uzglabat ledusskapi.

IznicinaSana

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstos$i vietéjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/13/861/003

EU/1/13/861/004

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2013. gada 6. septembris.

P&dgjas parregistracijas datums: 2018. gada 26. Jilijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenturas timekla vietné
http://www.ema.europa.cu.
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ITI PIELIKUMS
RAZOTAJS, 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
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A. RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

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

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

Italija

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
o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (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 turpmakajos saraksta
atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agenturas timekla vietng.

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

o Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Ipasniekam javeic nepiecieSsamas 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:
e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo 1pasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var biitiski ietekmét ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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IIT PIELIKUMS

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

KASTITE

| 1. ZALU NOSAUKUMS

PROCYSBI 25 mg zarnas $kistosas cietas kapsulas
cysteaminum

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

Katra kapsula satur 25 mg cisteamina (merkaptamina bitartrata veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

| 4.  ZALU FORMA UN SATURS

Zarnas Skistosa cieta kapsula

60 zarnas $kistosas cietas kapsulas

| 5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas 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

Jaiznicina p&c 30 dienam kops folijas aizdares atverSanas.

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldét.
P&c atverSanas uzglabat temperatiira lidz 25°C.
Uzglabat ciesi noslegta iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.

29



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

Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/861/001

13. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA
‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA
PROCYSBI 25 mg
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

PUDELES ETIKETE

| 1. ZALU NOSAUKUMS

PROCYSBI 25 mg zarnas $kistosas cietas kapsulas
cysteaminum

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

Katra kapsula satur 25 mg cisteamina (merkaptamina bitartrata veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

| 4.  ZALU FORMA UN SATURS

Zarnas Skistosa cieta kapsula

60 zarnas $kistosas cietas kapsulas

| 5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

Jaiznicina p&c 30 dienam kops folijas aizdares atverSanas.
AtverSanas datums:
Iznicinasanas datums:

| 9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldet.
P&c atverSanas uzglabat temperattira lidz 25°C.
Uzglabat ciesi noslégta iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.
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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

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

43122 Parma

Italija

‘ 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/861/001

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 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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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

| 1. ZALU NOSAUKUMS

PROCYSBI 75 mg zarnas $kistosas cietas kapsulas
cysteaminum

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

Katra kapsula satur 75 mg cisteamina (merkaptamina bitartrata veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

| 4.  ZALU FORMA UN SATURS

Zarnas Skistosa cieta kapsula

250 zarnas Skistosas cietas kapsulas

| 5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietosanas 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

Jaiznicina p&c 30 dienam kops folijas aizdares atverSanas.

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldét.
P&c atverSanas uzglabat temperatiira lidz 25°C.
Uzglabat ciesi noslegta iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.
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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

Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/861/002

13. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA
‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA
PROCYSBI 75 mg
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

PUDELES ETIKETE

| 1. ZALU NOSAUKUMS

PROCYSBI 75 mg zarnas $kistosas cietas kapsulas
cysteaminum

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

Katra kapsula satur 75 mg cisteamina (merkaptamina bitartrata veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

| 4.  ZALU FORMA UN SATURS

Zarnas Skistosa cieta kapsula

250 zarnas Skistosas cietas kapsulas

| 5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas 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

Jaiznicina p&c 30 dienam kops folijas aizdares atverSanas.
AtverSanas datums:
Iznicinasanas datums:

| 9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldet.
P&c atverSanas uzglabat temperattira lidz 25°C.
Uzglabat ciesi noslégta iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.
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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

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

43122 Parma

Italija

‘ 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/861/002

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 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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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

| 1. ZALU NOSAUKUMS

PROCYSBI 75 mg zarnas $kistosas cietas granulas
cysteaminum

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

Katra pacina satur 75 mg cisteamina (merkaptamina bitartrata veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

| 4.  ZALU FORMA UN SATURS

Zarnas Skistosas granulas

120 pacinas

| 5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Katra pacina ir paredzeta tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai.

Nesasmalcinat vai nesakos|at.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapt

Nesasaldet.

Uzglabat pacinas argja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.

Neatvertas pacinas vienu reizi var uzglabat 11dz 4 méneSiem ilgu periodu temperatiira [idz 25°C, un
péc tam zales ir jaizmet.
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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

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

43122 Parma

Italija

‘ 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/861/003

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

PROCYSBI 75 mg granulas

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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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PACINA

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

PROCYSBI 75 mg zarnas $kistosas granulas
cysteaminum

2.  LIETOSANAS VEIDS

Iekskigai lietoSanai

Tikai vienreizgjai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

75 mg

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

| 1. ZALU NOSAUKUMS

PROCYSBI 300 mg zarnas Skistosas granulas
cysteaminum

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

Katra pacina satur 300 mg cisteamina (merkaptamina bitartrata veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

| 4.  ZALU FORMA UN SATURS

Zarnas Skistosas granulas

120 pacinas

| 5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Katra pacina ir paredzeta tikai vienreizgjai lietoSanai.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai.

Nesasmalcinat vai nesakos|at.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.

Nesasaldet.

Uzglabat pacinas argja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.

Neatvertas pacinas vienu reizi var uzglabat [1dz 4 méneSiem ilgu periodu temperatiira [idz 25°C, un
péc tam zales ir jaizmet.

40



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

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

43122 Parma

Italija

‘ 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/861/004

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

PROCYSBI 300 mg granulas

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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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PACINA

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

PROCYSBI 300 mg zarnas $kistosas granulas
cysteaminum

2.  LIETOSANAS VEIDS

Iekskigai lietoSanai

Vienreizgjai lietoSanai.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

300 mg

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

PROCYSBI 25 mg zarnas Skistosas cietas kapsulas
PROCYSBI 75 mg zarnas $kistosas cietas kapsulas

cysteaminum (mercaptamini bitartras)

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 vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja §iem
cilveékiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ar1
uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir PROCYSBI un kadam nolukam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms PROCYSBI lietoSanas
3. Ka lietot PROCYSBI

4. Iesp&jamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat PROCYSBI

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir PROCYSBI un kadam noliikam to lieto

PROCYSBI satur aktivo vielu cisteaminu (ko déve arT par merkaptaminu), un to lieto nefropatiskas
cistinozes arst€Sanai be&rniem un pieaugusajiem. Cistinoze ir slimiba, kas ietekmé& organisma
funkcion&$anu, dazados organos, pieméram, nierés, acis, muskulos, aizkunga dziedzerT un smadzengs,
patologiski uzkrajot aminoskabi cistinu. Cistina uzkrasanas izraisa nieru bojajumu un parmérigu
glikozes, olbaltumvielu un elektrolitu izdaliSanos. Dazada vecuma tiek skarti dazadi organi.

PROCYSBI ir zales, kas reagg ar cistinu un samazina ta daudzumu §tnas. Lai panaktu maksimalu
terapeitisko ieguvumu, terapija ar cisteaminu ir jauzsak iesp&jami driz pec tam, kad ir apstiprinata
cistinozes diagnoze.

2. Kas Jums jazina pirms PROCYSBI lietosanas

Nelietojiet PROCYSBI §ados gadijumos

- ja Jums ir alergija pret cisteaminu (ko dévé ari par merkaptaminu) vai kadu citu (6. punkta
mingto) $o zalu sastavdalu;

- ja Jums ir alergija pret penicilaminu (tas nav penicilins, bet zales, kuras lieto Vilsona slimibas
arstesanai);

- ja Jus barojat bérnu ar kriiti.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms PROCY SBI lietosanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

- Ta ka iekskigi lietojamais cisteamins nenovers cistina kristalu veidoSanos acts, Jums ir jaturpina
lietot arsta nozimetos cisteaminu saturosus acu pilienus.

- Bérniem vecuma Iidz seSiem gadiem nedrikst dot veselas cisteamina kapsulas, jo pastav
aizrisanas risks (skatit 3. punktu ,,Ka lietot PROCYSBI — Lietosanas veids”).

- Pacientiem, kurus arsté ar lielam cisteamina devam, var rasties nopietni adas bojajumi. Arsts
regulari kontrol@s Jiisu adu un kaulus un nepiecieSamibas gadijuma samazinas vai partrauks
Jasu arstesanu (skatit 4. punktu).
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- Pacientiem, kuri sanem cisteaminu, var rasties kunga-zarnu trakta ¢iilas un asinosana (skatit
4. punktu).

- Lietojot cisteaminu, var izpausties citi ar zarnu trakta darbibu saistiti simptomi, piem&ram, slikta
diisa, vemsSana, 8stgribas tritkums un sapes védera. Ja tie paradas, arsts var partraukt vai mainit
Jusu lietoto devu.

- Konsultgjieties ar arstu, ja Jums ir neparasti védera simptomi vai izmainas védera simptomos.

- Lietojot cisteaminu, var rasties tadi simptomi ka krampji, nogurums, miegainiba, depresija un
smadzenu darbibas traucgjumi (encefalopatija). Ja paradas sadi simptomi, pastastiet to arstam,
kurs pielagos zalu devu.

- Lietojot cisteaminu, var rasties izmainas aknu funkcionalo analizu rezultatos vai samazinaties
balto asins $iinu skaits (leikop@nija). Arsts regulari kontrolgs Jiisu asinsainu un aknu
funkcionalo analizu rezultatus.

- Arsts novéros, vai Jums, saistiba ar cisteamina lieto$anu, neattistas labdabiga intrakraniala
hipertensija (vai smadzenu pseidoaudzgjs [PTC]) un/vai redzes nerva tiiska (papillara ttska).
Jums regulari veiks acu parbaudes, lai identificétu So stavokli, jo agrina arstéSanas uzsakSana
var noveérst redzes zudumu.

Citas zales un PROCYSBI

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot. Ja arsts ir parakstijis bikarbonata lietoSanu, nelietojiet to vienlaicigi ar PROCY SBI; lietojiet
bikarbonatu vismaz stundu pirms vai stundu p&c So zalu lietoSanas.

PROCYSBI kopa ar uzturu un dzerienu

Vismaz 1 stundu pirms un 1 stundu péc PROCY SBI lietoSanas méginiet izvairities no &dieniem, kas
bagati ar taukvielam vai olbaltumvielam, ka arT jebkura &diena vai dzeriena, kas var samazinat
skabumu kungi, piem&ram, piena vai jogurta. Ja tas nav iesp&jams, varat ap&st nelielu daudzumu
(apméram 100 gramus) &diena (vislabak oglhidratus, piem&ram, maizi, niideles, auglus) stundas laika
lidz vai pec PROCYSBI lietoSanas.

Lietojiet kapsulu kopa ar skabu dz€rienu (piemé&ram, apelsinu sulu vai jebkuru skabu sulu) vai tideni.
Bérniem un pacientiem, kuriem ir apgriitinata noriSana, skatit 3. punktu ,,Ka lietot PROCYSBI -
LietoSanas veids”.

Griitnieciba un barosana ar kriiti
Ja Jus esat grutniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu but griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Jus nedrikstat lietot §1s zales, ja Jiis esat gritniece, jo Tpasi pirmajos tris gritniecibas m&nesos. Pirms
arstéSanas uzsaksSanas gritniecibas neesamiba Jums ir jaapstiprina ar negativu griitniecibas testu,
savukart arst€Sanas kursa laika Jums ir jaizmanto piemeérota kontracepcijas metode. Ja Jus esat
sieviete, kura plano griitniecibu, vai ar1 Jums iestajas griitnieciba, nekavgjoties meklgjiet arsta padomu
par So zalu terapijas partraukSanu, jo tas turpinasana var bt kaitiga vel nedzimuSajam b&rmam.

Nelietojiet §is zales, ja Jiis barojat bérnu ar kriiti (skatit 2. punktu ,,Nelietojiet PROCY SBI $ados
gadijumos”).

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana
Sis zales var izraisit nelielu miegainibu. Uzsakot terapiju, Jus nedrikstat vadit transportlidzekli,
apkalpot mehanismus vai iesaistities citas bistamas darbibas, 11dz Jus zinat, ka §1s zales Jus ietekme.

PROCYSBI satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir “natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot PROCYSBI

Vienmer lietojiet Sts zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.
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leteicama deva Jums vai Jusu bérnam bis atkariga no Jisu vai Jisu bérna vecuma un kermena masas.
Balstterapijas mérka deva ir 1,3 g/m* diena.

Devu shéma

Lietojiet $1s zales divas reizes diena, ik péc 12 stundam. Lai giitu vislielako ieguvumu no $§tm zalém,
meginiet izvairities no &diena un piena produktu lietosanas vismaz 1 stundu pirms un 1 stundu péc
PROCYSBI lietosanas. Ja tas nav iesp&jams, varat ap€st nelielu daudzumu (apmeram 100 gramus)
&diena (vislabak oglhidratus, pieméram, maizi, niideles, auglus) stundas laika lidz vai péc PROCY SBI
lietosanas.

Ir svarigi lietot PROCYSBI visu laiku vienadi.
Bez arsta piekriSanas nepalieliniet vai nesamaziniet zalu devu.
Kopgja parasta deva nedrikst parsniegt 1,95 g/m” diena.

Arstesanas ilgums
Saskana ar arsta noradijumiem, arsté$anai ar PROCY SBI jailgst visu miizu.

LietoSanas veids
Sis zales jalieto tikai iekSkigi.

Lai nodrosinatu $o zalu pareizu iedarbibu, Jums jaievero sekojosi noradijumi:

- Pacientiem, kuri var norit visu kapsulu:
Norijiet kapsulu vesela veida, kopa ar skabu dz€rienu (pieméram, apelstnu sulu vai jebkuru
skabu sulu) vai Gdeni. Nesasmalciniet un nekoslajiet kapsulas vai kapsulu saturu. Bérni lidz
6 gadu vecumam var nespét norit zarnas $kistosas cietas kapsulas, un vini var aizrities. Berniem
Iidz 6 gadu vecumam PROCYSBI var dot, atverot kapsulas un uzberot to saturu uz diena vai
ieberot skidruma, ka noradits turpmak.

- Pacientiem, kuri nevar norit visu kapsulu vai kuri izmanto barosanas zondi:
UzbgérSana uz &diena
Atveriet zarnas $kistosas cietas kapsulas un uzberiet to saturu (granulas) aptuveni 100 gramiem
€diena, piemé&ram, abolu biezena vai auglu ievarijuma.
Viegli iemaisiet granulas mikstaja ediena, izveidojot granulu un &diena maisijumu. Apé&diet visu
maistjumu. Péc tam izdzeriet aptuveni 250 ml skaba dz€riena (piem&ram, apelsinu sulas vai
jebkuras skabas sulas) vai tidens, lai atvieglotu maistjuma noriSanu.
Ja maistjumu neapedat uzreiz, varat to atdzeset (2°C-8°C) no pagatavoSanas briza lidz
ievadiSanas bridim un apést 2 stundu laika p&c pagatavoSanas. Neko no maisijuma nedrikst
saglabat ilgak par 2 stundam.

IevadiSana caur baroSanas zondi

Atveriet zarnas $kistosas cietas kapsulas un uzberiet to saturu (granulas) aptuveni 100 gramiem
€diena, piem&ram, abolu biezena vai auglu ievarijuma. Viegli iemaisiet granulas mikstaja
€diena, izveidojot granulu un &diena maisijumu. levadiet maisijumu ar gastrostomas cauruli,
nazogastralo zondi vai gastrostomas-jejunostomas cauruli, lietojot §lirci ar katetra uzgali. Pirms
PROCYSBI ievadisanas: atspiediet gastrostomas caurules pogu un pievienojiet barosanas zondi.
Izskalojiet ar 5 ml Gidens, lai notiritu pogu. levelciet maisijumu §lirc€. Maksimalo maisijuma
tilpumu 60 ml $lirce ar katetra uzgali ir ieteicams lietot ar taisnu vai bolus barosanas zondi.
Ievietojiet slirces atveri, kura ir PROCYSBI un &diena maisijums, baroSanas zondes atvere un
pilniba piepildiet ar maistjumu: ievadisanas laika viegli spiezot uz Slirces un turot baroSanas
zondi horizontali, var palidzg€t izvairities no nosprostojuma. Lai izvairitos no nosprostojuma,
ieteicams arT izmantot viskozu partiku, pieméram, abolu biezeni vai auglu ievarijjumu un ievadit
ar atrumu 10 ml ik p&c 10 sekundem, I1dz $lirce ir pilniba iztukSota. Atkartojiet ieprieks mingto
darbibu, I1dz tiek ievadits viss maisijums. Pé&c PROCY SBI ievadiSanas ievelciet cita §lircé 10 ml
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auglu sulas vai tidens un izskalojiet gastrostomas cauruli, lai taja nepaliktu pielipuSas
PROCYSBI un &diena maisijuma dalinas.

Ja maistjumu neizlietojat nekavégjoties, varat to atdzesét (2°C-8°C) no pagatavosanas briza Iidz
ievadiSanas bridim un izlietot 2 stundu laika p&c pagatavoSanas. Neko no maisijuma nedrikst
saglabat ilgak par 2 stundam.

Konsultgjieties ar beérna arstu, lai sanemtu precizus noradijumus par to, ka pareizi ievadit zales
caur barosanas zondém un ko darit nosprostojuma gadijumos.

IebérSana apelsinu sula vai jebkura skaba auglu sula, vai ident

Atveriet zarnas $kistosas cietas kapsulas un ieberiet to saturu (granulas) uz aptuveni 100 lidz

150 ml skabas auglu sulas (piemgram, apelsinu sulas vai jebkuras skabas sulas) vai tidens. Viegli
samaisiet PROCY SBI dzériena maistjumu 5 miniites, vai nu sajaucot kriize, vai sakratot ar vaku
noslégta krtiz€ (pieméram, krtiz€ ar “snipiti”), un izdzeriet maistijumu.

Ja maisTjumu neizdzerat nekavegjoties, varat to atdzeset (2°C-8°C) no pagatavosanas briza lidz
ievadiSanas bridim un izdzert 30 mintisu laika p&c ta pagatavosanas. Neko no maistjuma
nedrikst saglabat ilgak par 30 miniitém.

Dzeérienu maisijuma ievadiSana ar Slirci iek$kigai lietoSanai

Ievelciet dzériena maisijumu dozgSanas §lircé un ievadiet to tiesi mutg.

Ja maisTjumu neizlietojat nekavégjoties, varat to atdzesét (2°C-8°C) no pagatavosanas briza lidz
ievadisanas bridim un izlietot 30 mintiSu laika p&c pagatavosanas. Neko no maisjjuma nedrikst
saglabat ilgak par 30 minGiteém.

Jasu arsts papildus cisteaminam var ieteikt vai nozimét ieklaut arT vienu vai vairakus uztura
bagatinatajus, lai aizstatu svarigus caur nierém izvaditos elektrolitus. Ir svarigi lietot Sos uztura
bagatinatajus tiesi ta, ka noteikts. Ja ir izlaistas vairakas uztura bagatinataju devas, ka arf, ja rodas
nespeks vai miegainiba, sazinieties ar arstu, kur§ sniegs nepiecieSamos noradijumus.

Lai palidz&tu noteikt precizu PROCYSBI devu, ir bitiski veikt regularas asins analizes, lai noteiktu
cistina daudzumu baltajas asins §linas un/vai cisteamina koncentraciju asinis. So asins analtzu
veik8anu noorganizésiet Jais vai arsts. STs analizes ir javeic 12,5 stundas péc iepriek$gja diena lietotas
vakara devas, tadgjadi 30 miniites p&c tam, kad ir lietota sekojosa rita deva. NepiecieSamas ar1
regularas asins un urina analizes, lai noteiktu organisma nozimigo elektrolitu koncentraciju un

palidz&tu arstam precizi pielagot o uztura bagatinataju devas.

Ja esat lietojis PROCYSBI vairak neka noteikts

Ja esat lietojis PROCYSBI vairak neka noteikts, Jums nekavgjoties jasazinas ar arstu vai slimnicas
neatlickamas palidzibas nodalu. Jis varat kliit miegains.

Ja esat aizmirsis lietot PROCYSBI

Ja esat aizmirsis lietot zalu devu, Jums ta jalieto p&c iespg&jas atrak. Tomér, ja [idz nakamas devas
lietoSanas laikam ir atlicis ne vairak par 4 stundam, aizmirsto devu izlaidiet un lietojiet zales ka
parasti.

Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.

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

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.
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Nekavejoties pastastiet arstam vai medmasai, ja novérojat kidu no turpmak minétajam
blakusparadibam — Jums var biit nepiecieSama tiilitéja mediciniska palidziba:

smaga alergiska reakcija (retak sastopama): izsauciet neatlickamo medicinisko palidzibu, ja
Jums ir kada no §tm alergiskas reakcijas pazimém: natrene, grutibas elpot, pietiikusi seja, lapas,
méle vai rikle.

Ja rodas kada no zemak mingtajam blakusparadibam, liidzu, nekavgjoties sazinieties ar arstu. Ta ka
dazas mingtas blakusparadibas ir nopietnas, paliidziet arstam izskaidrot to bridinajuma pazimes.

BieZas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 cilvékam no 10):

izsitumi uz adas; nekavéjoties pastastiet arstam, ja Jums rodas izsitumi uz adas. PROCYSBI
lietosana, iesp€jams, Tslaicigi japartrauc, 1idz izsitumi izzad. Ja izsitumi izpauzas smagi, arsts
var partraukt arst€Sanu ar cisteaminu;

patologiski aknu funkcionalie raditaji asins analizes. Arsts Jiis novéros attieciba uz §im
novirzem.

Retakas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 cilvekam no 100):

adas bojajumi, kaulu bojajumi un problémas ar locitavam; arst&joties ar lielam cisteamina
devam, var rasties adas bojajumi. Tie ietver adas strijas (Iidzigas adas iestiepumam), kaulu
bojajumus (pieméram, lizumus), kaulu deformacijas un problémas ar locitavam. Zalu lietoSanas
laika sekojiet [idzi adas stavoklim. Zinojiet arstam par jebkadam izmainam. Arsts Jis noveros
attieciba uz $m problémam,;

samazinats balto asins §iinu skaits. Arsts Jiis novéros attieciba uz §Im novirzém;

centralas nervu sist€mas simptomi: daziem pacientiem, lietojot cisteaminu, ir radusies krampji,
depresija un miegainiba (parmé&riga miegainiba). Pastastiet arstam, ja Jums rodas Sie simptomi;
kunga un zarnu darbibas (gastrointestinali) trauc&jumi: pacientiem, lietojot cisteaminu, ir
radusas cilas un asinosana. Nekavgjoties pastastiet arstam, ja Jums rodas sapes veédera vai asins
piejaukums atvemtaja masa;

cisteamina lietoSanas laika zinots par labdabigu intrakranialu hipertensiju, ko dévé arT par
smadzenu pseidoaudzgju. Tas ir stavoklis, kad ir augsts spiediens ap smadzen&m esosaja
Skidruma. Nekavgjoties pastastiet arstam, ja Jums PROCY SBI lietosanas laika izpauzas kads no
sekojosiem simptomiem: diicosa vai svilpjosa skana ausTs, reibonis, redzes dubultosanas,
neskaidra redze, redzes zudums, sapes aiz acs abola vai sapes, kustinot acis. Lai agrmi atklatu
un arstétu So problému, arsts Jis kontrol€s, veicot acu parbaudes. Tas palidz€s mazinat redzes
zuduma iesp&jamibu.

Citas turpmak uzskaititas blakusparadibas ir sakartotas atbilstosi sastopamibas biezumam, kada tas var
rasties, lietojot PROCYSBIL.

Loti biezas blakusparadibas (var rasties vairak neka 1 cilvekam no 10):

slikta duisa;
vemsana,
estgribas zudums;
caureja;

drudzis;
miegainiba.

BieZas blakusparadibas:

galvassapes;

encefalopatija;

vedera sapes;

gremosanas traucgjumi;

nepatikams elpas un kermena aromats;
gremas;

nogurums.
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Retakas blakusparadibas:

- sapes kajas;

- skolioze (nepareizs mugurkaula izliekums);

- kaulu trauslums;

- matu krasas izmainas;

- krampji;

- nervozitate;

- halucinacijas;

- iedarbiba uz nierém, kas izpauzas ar ekstremitasu pietikumu un kermena masas palielinasanos.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav min&tas Saja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam
arT tie§i, izmantojot V_pielikuma minéto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

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

Nelietot §1s zales p&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un pudeles mark&juma pec
“EXP”. Deriguma termins attiecas uz noraditd ménesa p&dgjo dienu.

Nelietot §ts zales, ja folijas aizdare bijusi atveérta vairak neka 30 dienas. Izniciniet atveérto pudeli un
lietojiet zales no jaunas pudeles.

Uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C). Nesasald&t.
P&c atversanas uzglabat temperattra Iidz 25°C.
Uzglabat ciesi noslegta iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.

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

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko PROCYSBI satur

- Aktiva viela ir cisteamins (merkaptamina bitartrata veida).
PROCYSBI 25 mg zarnas $kistosas cietas kapsulas
Katra zarnas $kistosa cieta kapsula satur 25 mg cisteamina

PROCYSBI 75 mg zarnas $kistosas cietas kapsulas
Katra zarnas $kistosa cieta kapsula satur 75 mg cisteamina

- Citas sastavdalas ir:

o kapsulu saturs - mikrokristaliska celuloze, metakrilskabes — etilakrilata kopolimérs (1:1),
hipromeloze, talks, trietilcitrats, natrija laurilsulfats (skatit punktu ,,PROCYSBI satur
natriju”);

o kapsulu apvalks - Zelatins, titana dioksids (E171), indigo karmins (E132);
o uzdrukas tinte - Sellaka, povidons (K-17), titana dioksids (E171).

PROCYSBI arejais izskats un iepakojums

- PROCYSBI 25 mg pieejamas zilas, zarnas skistosas cietas kapsulas (izmérs 15,9 x 5,8 mm). Uz
gaisi zila vacina ar baltu tinti ir uzdrukats “PRO” un uz gaisi zila korpusa ar baltu tinti ir
uzdrukats “25 mg”. Balta plastmasas pudel€ ir 60 kapsulas. Vacins ir bernam neatverams un
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tam ir folijas aizdare. Katra pudel@ ir divi plastmasas cilindri papildu aizsardzibai pret mitrumu
un gaisu.

- PROCYSBI 75 mg pieejamas zilas, zarnas $kistosas cietas kapsulas (izmérs 21,7 x 7,6 mm). Uz
tumsi zila vacina ar baltu tinti ir uzdrukats “PRO” un uz gaisi zila korpusa ar baltu tinti ir
uzdrukats “75 mg”. Balta plastmasas pudel€ ir 250 kapsulas. Vacins ir b€rnam neatverams un
tam ir folijas aizdare. Katra pudelg ir trs plastmasas cilindri papildu aizsardzibai pret mitrumu
un gaisu.

- Cilindriem japaliek pudelg tas lietosanas laika. Cilindrus drikst iznicinat kopa ar pudeli péc
izlietoSanas.

Registracijas apliecibas ipasnieks
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italija

Razotajs:

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

Italija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipaSnieka
viet&jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

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

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

Chiesi CZ s.r.o0. 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
Deutschland Nederland

Chiesi GmbH Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: + 49 40 89724-0 Tel: + 31 88 501 64 00
Eesti Norge

Chiesi Pharmaceuticals GmbH Chiesi Pharma AB

Tel: +43 1 4073919 TIf: + 46 8 753 35 20
EX\ado Osterreich

Chiesi Hellas AEBE Chiesi Pharmaceuticals GmbH
TnA: +30210 6179763 Tel: +43 14073919

50



Espaiia
Chiesi Espafia, 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.
Tni: +39 0521 2791

Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

Si lieto$anas instrukcija pedejo reizi parskatita

Sikaka informacija par §Tm zalém ir piecejama Eiropas Zalu agenttiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
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Polska
Chiesi Poland Sp. z.0.0.
Tel.: + 48 22 620 1421

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.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



LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

PROCYSBI 75 mg zarnas Skistosas granulas
PROCYSBI 300 mg zarnas $kisto$as granulas

cysteaminum (mercaptamini bitartras)

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

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadze€s parlasit.

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

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja §iem
cilveékiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ar1
uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir PROCYSBI un kadam noltkam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms PROCYSBI lietoSanas
3. Ka lietot PROCYSBI

4. Iesp&jamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat PROCYSBI

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir PROCYSBI un kadam noliikam to lieto

PROCYSBI satur aktivo vielu cisteaminu (ko déve arT par merkaptaminu), un to lieto nefropatiskas
cistinozes arst€$anai be&rmiem un pieaugusajiem. Cistinoze ir slimiba, kas ietekmé& organisma
funkcion&$anu, dazados organos, pieméram, nierés, acis, muskulos, aizkunga dziedzerT un smadzengs,
patologiski uzkrajot aminoskabi cistinu. Cistina uzkrasanas izraisa nieru bojajumu un parmérigu
glikozes, olbaltumvielu un elektrolitu izdaliSanos. Dazada vecuma tiek skarti dazadi organi.

PROCYSBI ir zales, kas reagg ar cistinu un samazina ta daudzumu $tinas. Lai panaktu maksimalu
terapeitisko ieguvumu, terapija ar cisteaminu ir jauzsak iesp&jami driz pec tam, kad ir apstiprinata
cistinozes diagnoze.

2. Kas Jums jazina pirms PROCYSBI lieto§anas

Nelietojiet PROCYSBI sados gadijumos

- ja Jums ir alergija pret cisteaminu (ko dévé ari par merkaptaminu) vai kadu citu (6. punkta
mingto) So zalu sastavdalu;

— ja Jums ir alergija pret penicilaminu (tas nav penicilins, bet zales, kuras lieto Vilsona slimibas
arstésanai);

- ja Jus barojat bérnu ar kriiti.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms PROCY SBI lietosanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

- Ta ka iekskigi lietojamais cisteamins nenovers cistina kristalu veidoSanos acts, Jums ir jaturpina
lietot arsta nozimetos cisteaminu saturosus acu pilienus.

- Pacientiem, kurus arste ar lielam cisteamina devam, var rasties nopietni adas bojajumi. Arsts
regulari kontrol@s Jiisu adu un kaulus un nepiecieSamibas gadijuma samazinas vai partrauks
Jasu arstesanu (skatit 4. punktu).

- Pacientiem, kuri sanem cisteaminu, var rasties kunga-zarnu trakta ¢iilas un asinoSana (skatit
4. punktu).

52



- Lietojot cisteaminu, var izpausties citi ar zarnu trakta darbibu saistiti simptomi, piem&ram, slikta
diisa, vemsana, &stgribas tritkums un sapes veédera. Ja tie paradas, arsts var partraukt vai mainit
Jisu lietoto devu.

- Konsultgjieties ar arstu, ja Jums ir neparasti védera simptomi vai izmainas v€dera simptomos.

- Lietojot cisteaminu, var rasties tadi simptomi ka krampji, nogurums, miegainiba, depresija un
smadzenu darbibas traucgjumi (encefalopatija). Ja paradas sadi simptomi, pastastiet to arstam,
kurs pielagos zalu devu.

- Lietojot cisteaminu, var rasties izmainas aknu funkcionalo analizu rezultatos vai samazinaties
balto asins $tinu skaits (leikopenija). Arsts regulari kontrol&s Jiisu asinsainu un aknu
funkcionalo analizu rezultatus.

— Arsts novéros, vai Jums, saistiba ar cisteamina lieto$anu, neattistas labdabiga intrakraniala
hipertensija (vai smadzenu pseidoaudzgjs [PTC]) un/vai redzes nerva tiiska (papillara tuska).
Jums regulari veiks acu parbaudes, lai identific€tu So stavokli, jo agrina arstéSanas uzsakSana
var novérst redzes zudumu.

Citas zales un PROCYSBI

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zaleém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot. Ja arsts ir parakstijis bikarbonata lietoSanu, nelietojiet to vienlaicigi ar PROCYSBI; lietojict
bikarbonatu vismaz stundu pirms vai stundu péc So zalu lietoSanas.

PROCYSBI kopa ar uzturu un dzérienu

Vismaz 1 stundu pirms un 1 stundu péc PROCY SBI lictoSanas mé&giniet izvairities no &dieniem, kas
bagati ar taukvielam vai olbaltumvielam, ka arT jebkura €diena vai dz€riena, kas var samazinat
skabumu kungi, piem&ram, piena vai jogurta. Ja tas nav iesp&jams, varat apést nelielu daudzumu
(apméram 100 gramus) &diena (vislabak oglhidratus, pieméram, maizi, niideles, auglus) stundas laika
lidz vai pec PROCYSBI lietoSanas.

Skatit ar1 3. punktu ,,Ka lietot PROCYSBI — LietoSanas veids”.

Griitnieciba un barosana ar kriti
Ja Jus esat griitniece vai barojat beérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var€tu biit griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

JUs nedrikstat lietot §1s zales, ja Jiis esat gritniece, jo Tpasi pirmajos tris gritniecibas ménesos. Pirms
arstéSanas uzsakSanas griutniecibas neesamiba Jums ir jaapstiprina ar negativu griitniecibas testu,
savukart arst€Sanas kursa laika Jums ir jaizmanto piemé&rota kontracepcijas metode. Ja Jus esat
sieviete, kura plano griitniecibu, vai arT Jums iestajas griitnieciba, nekavgjoties meklgjiet arsta padomu
par So zalu terapijas partraukSanu, jo tas turpinasana var bit kaitiga vel nedzimusajam b&rnam.

Nelietojiet §1s zales, ja Jiis barojat bérnu ar kriiti (skatit 2. punktu ,,Nelietojiet PROCY SBI $ados
gadijumos”).

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana
Sis zales var izraisit nelielu miegainibu. Uzsakot terapiju, Jus nedrikstat vadit transportlidzekli,
apkalpot mehanismus vai iesaistities citas bistamas darbibas, 11dz Jus zinat, ka §1s zales Jus ietekme.

PROCYSBI satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir

o=

natriju nesaturoSas”.

3. Ka lietot PROCYSBI

Vienmer lietojiet $ts zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Ieteicama deva Jums vai Jisu b&rnam biis atkariga no Jsu vai Jisu bérna vecuma un kermena masas.
Balstterapijas mérka deva ir 1,3 g/m? diena.
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Devu shéma

Lietojiet $1s zales divas reizes diena, ik p&c 12 stundam. Lai giitu vislielako ieguvumu no §tm zalém,
mgeginiet izvairities no &diena un piena produktu lietosanas vismaz 1 stundu pirms un 1 stundu péc
PROCYSBI lietosanas. Ja tas nav iesp&jams, varat apst nelielu daudzumu (apmeram 100 gramus)
&diena (vislabak oglhidratus, pieméram, maizi, niideles, auglus) stundas laika Iidz vai p¢c PROCY SBI
lietoSanas.

Ir svarigi lietot PROCYSBI visu laiku vienadi.
Bez arsta piekriSanas nepalieliniet vai nesamaziniet zalu devu.
Kopé&ja parasta deva nedrikst parsniegt 1,95 g/m* diena.

Arstesanas ilgums
Saskana ar arsta noradfjumiem, arsteSanai ar PROCY SBI jailgst visu miizu.

LietoSanas veids
Sis zales jalieto tikai iekskigi.

Katra pacina ir lietojama tikai vienu reizi.

Lai nodrosinatu o zalu pareizu iedarbibu, Jums jaievero sekojosi noradijumi:
atveriet pacinu un uzberiet granulas uz €diena (pieméram, abolu biezena vai auglu ievarijuma)
un apédiet vai ievadiet caur baroSanas zondi vai sajauciet ar skabu dz€rienu (pieméram, apelstnu
sulu vai jebkuru skabu sulu) vai tideni un izdzeriet. Nesasmalciniet vai nesakos|ajiet granulas.

Uzbgérsana &dienam

Atveriet pacinu un uzberiet visas granulas uz aptuveni 100 gramiem &diena, piem&ram, abolu
biezena vai auglu ievarjjuma. Viegli iemaisiet granulas mikstaja €diena, izveidojot granulu un
€diena maistjumu. Ap&diet visu maisijumu. P&c tam izdzeriet apméram 250 ml skaba dz&riena
(pieméram, apelsinu sulas vai jebkuras skabas sulas) vai tidens, lai atvieglotu maisijuma
norisanu.

Ja maistjumu neapé&dat uzreiz, varat to atdzeset (2°C-8°C) no pagatavoSanas briza lidz
ievadiSanas bridim un ap&st 2 stundu laika p&c pagatavoSanas. Neko no maisijuma nedrikst
saglabat ilgak par 2 stundam.

IevadiSana caur barosanas zondi

Atveriet pacinu un uzberiet granulas uz aptuveni 100 gramiem abolu biezena vai auglu
ievarjjuma. Viegli iemaisiet granulas mikstaja &diena, izveidojot granulu un miksta diena
maistjumu. levadiet maisijumu ar gastrostomas cauruli, nazogastralo zondi vai gastrostomas-
jejunostomas cauruli, lietojot Slirci ar katetra uzgali. Pirms PROCY SBI ievadiSanas: atspiediet
gastrostomas caurules pogu un pievienojiet baroSanas zondi. Izskalojiet ar 5 ml @idens, lai
notiritu pogu. levelciet maisijumu §lircé. Maksimalo maistjuma tilpumu 60 ml §lirc€ ar katetra
uzgali ir ieteicams lietot ar taisnu vai bolus baroSanas zondi. Ievietojiet §lirces atveri, kura ir
PROCYSBI un &diena maisijums, barosanas zondes atverg un pilniba piepildiet ar maistjumu:
ievadiSanas laika viegli spiezot uz slirces un turot barosanas zondi horizontali, var palidzet
izvairities no nosprostojuma. Lai izvairitos no nosprostojuma, ieteicams arT izmantot viskozu
€dienu, pieméram, abolu biezeni vai auglu ievarijumu un ievadit ar atrumu 10 ml ik péc

10 sekundeém, lidz §lirce ir pilniba iztukSota. Atkartojiet iepriek§ min&to darbibu, lidz tiek
ievadits viss maisijums. P€&c PROCYSBI ievadisanas ievelciet cita §lircé 10 ml auglu sulas vai
tdens un izskalojiet gastrostomas cauruli, lai taja nepaliktu pielipusas PROCYSBI un &diena
maistjuma dalinas.

Ja maistjumu neizlietojat nekavgjoties, varat to atdzeset (2°C-8°C) no pagatavosanas briza lidz
ievadiSanas bridim un izlietot 2 stundu laika p&c pagatavoSanas. Neko no maisijuma nedrikst
saglabat ilgak par 2 stundam.

Konsultgjieties ar be&rna arstu, lai sanemtu precizus noradijumus par to, ka pareizi ievadit zales
caur barosanas zondém un ko darit nosprostojuma gadijumos.
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Iebérsana apelsinu sula vai jebkura skaba auglu sula, vai tdeni

Atveriet pacinu un uzberiet granulas uz aptuveni 100 Iidz 150 ml skabas auglu sulas (piem&ram,
apelsinu sulas vai jebkuras skabas sulas) vai idens. Viegli samaisiet PROCYSBI dzgriena
maistjumu 5 minites, vai nu sajaucot kriize, vai sakratot ar vaku noslégta kriiz€ (piem&ram,
kriize ar “snipiti”’), un izdzeriet maistjumu.

Ja maisTjumu neizdzerat nekavgjoties, varat to atdzeset (2°C-8°C) no pagatavosanas briza lidz
ievadiSanas bridim un izdzert 30 min@isu laika pec ta pagatavosanas. Neko no maisijuma
nedrikst saglabat ilgak par 30 mintitém.

Dzeérienu maisijuma ievadiSana ar Slirci iek$kigai lietoSanai

levelciet dzériena maisijumu dozgSanas §lircé un ievadiet to tiesi mutg.

Ja maistjumu neizlietojat nekavéjoties, varat to atdzesét (2°C-8°C) no pagatavosanas briza lidz
ievadisanas bridim un izlietot 30 mintiSu laika p&c pagatavosanas. Neko no maisjjuma nedrikst
saglabat ilgak par 30 minGtem.

Jsu arsts papildus cisteaminam var ieteikt vai nozimét ieklaut ar vienu vai vairakus uztura
bagatinatajus, lai aizstatu svarigus caur nierém izvaditos elektrolitus. Ir svarigi lietot Sos uztura
bagatinatajus tiesi ta, ka noteikts. Ja ir izlaistas vairakas uztura bagatinataju devas, ka arf, ja rodas
nespeks vai miegainiba, sazinieties ar arstu, kur§ sniegs nepiecieSamos noradijumus.

Lai palidz&tu noteikt precizu PROCYSBI devu, ir butiski veikt regularas asins analizes, lai noteiktu
cistina daudzumu baltajas asins §inas un/vai cisteamina koncentraciju asinis. So asins analizu
veik8anu noorganizésiet Jais vai arsts. STs analizes ir javeic 12,5 stundas péc iepriek$gja diena lietotas
vakara devas, tadgjadi 30 mintites p&c tam, kad ir lietota sekojosa rita deva. NepiecieSamas ar1
regularas asins un urina analizes, lai noteiktu organisma nozimigo elektrolitu koncentraciju un

palidz&tu arstam precizi pielagot o uztura bagatinataju devas.

Ja esat lietojis PROCYSBI vairak neka noteikts
Ja esat lietojis PROCYSBI vairak neka noteikts, Jums nekavéjoties jasazinas ar arstu vai slimnicas
neatlickamas palidzibas nodalu. Jiis varat kliit miegains.

Ja esat aizmirsis lietot PROCYSBI

Ja esat aizmirsis lietot zalu devu, Jums ta jalieto p&c iespg€jas atrak. Tomeér, ja Iidz nakamas devas
lietoSanas laikam ir atlicis ne vairak par 4 stundam, aizmirsto devu izlaidiet un lietojiet zales ka
parasti.

Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.

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

4., Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraistt blakusparadibas, kaut ar1 ne visiem tas izpauzas.

Nekavéjoties pastastiet arstam vai medmasai, ja noverojat kadu no turpmak minétajam

blakusparadibam — Jums var biit nepiecieSama tulitéja mediciniska palidziba:

- smaga alergiska reakcija (retak sastopama): izsauciet neatlickamo medicinisko palidzibu, ja
Jums ir kada no §Tm alergiskas reakcijas pazimém: natrene, grutibas elpot, pietiikusi seja, liipas,
méle vai rikle.

Ja rodas kada no zemak min&tajam blakusparadibam, lidzu, nekavgjoties sazinieties ar arstu. Ta ka
dazas mingétas blakusparadibas ir nopietnas, paliidziet arstam izskaidrot to bridinajuma pazimes.
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Biezas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 cilveékam no 10):

- izsitumi uz adas; nekav&joties pastastiet arstam, ja Jums rodas izsitumi uz adas. PROCYSBI
lietoSana, iesp€jams, Tslaicigi japartrauc, Iidz izsitumi izzid. Ja izsitumi izpauzas smagi, arsts
var partraukt arst€Sanu ar cisteaminu;

- patologiski aknu funkcionalie raditaji asins analizes. Arsts Jis noveros attieciba uz $§im
novirzeém.

Retakas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 cilvékam no 100):

- adas bojajumi, kaulu bojajumi un problémas ar locitavam; arstgjoties ar lielam cisteamina
devam, var rasties adas bojajumi. Tie ietver adas strijas (Iidzigas adas iestiepumam), kaulu
bojajumus (pieméram, lizumus), kaulu deformacijas un problémas ar locitavam. Zalu lietoSanas
laika sekojiet [idzi adas stavoklim. Zinojiet arstam par jebkadam izmainam. Arsts Jiis noveros
attieciba uz $im problémam,;

- samazinats balto asins $iinu skaits. Arsts Jiis novéros attieciba uz §Im novirzém;

- centralas nervu sist€mas simptomi: daziem pacientiem, lietojot cisteaminu, ir radusies krampji,
depresija un miegainiba (parmeriga miegainiba). Pastastiet arstam, ja Jums rodas Sie simptomi;

- kunga un zarnu darbibas (gastrointestinali) trauc&jumi: pacientiem, lietojot cisteaminu, ir
radusas culas un asinosana. Nekav@joties pastastiet arstam, ja Jums rodas sapes veédera vai asins
piejaukums atvemtaja masa;

- cisteamina lietoSanas laika zinots par labdabigu intrakranialu hipertensiju, ko déve arT par
smadzenu pseidoaudzgju. Tas ir stavoklis, kad ir augsts spiediens ap smadzeném esosaja
Skidruma. Nekavegjoties pastastiet arstam, ja Jums PROCYSBI lietosanas laika izpauzas kads no
sekojosiem simptomiem: diico$a vai svilpjoSa skana ausis, reibonis, redzes dubultoSanas,
neskaidra redze, redzes zudums, sapes aiz acs abola vai sapes, kustinot acis. Lai agrini atklatu
un arstetu So problému, arsts Jus kontrol@s, veicot acu parbaudes. Tas palidzes mazinat redzes
zuduma iesp&jamibu.

Citas turpmak uzskaititas blakusparadibas ir sakartotas atbilstosi sastopamibas biezumam, kada tas var
rasties, lietojot PROCYSBI.

Loti biezas blakusparadibas (var rasties vairak neka 1 cilveékam no 10):
- slikta dusa;

- vems$ana;

- stgribas zudums;

- caureja;

- drudzis;

- miegainiba.

Biezas blakusparadibas:

- galvassapes;

- encefalopatija;

- veédera sapes;

- gremosanas traucgjumi;

- nepatikams elpas un kermena aromats;
- gremas;

- nogurums.

Retakas blakusparadibas:
- sapes kajas;

- skolioze (nepareizs mugurkaula izlieckums);
- kaulu trauslums;

- matu krasas izmainas;

- krampyji;

— nervozitate;

- halucinacijas;

56



- iedarbiba uz nierém, kas izpauzas ar ekstremitasu pietikumu un kermena masas palielinasanos.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iespgjamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam
arT tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosSumu.

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

Nelietot 1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un pacinas péc “EXP”.
Deriguma termins attiecas uz noraditad meénesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskap1 (2°C — 8°C). Nesasaldget.

Uzglabat pacinas argja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.

Neatvertas pacinas vienu reizi var uzglabat [idz 4 méneSiem ilgu periodu arpus ledusskapja
temperatiira Iidz 25°C. Péc tam zales ir jaizmet.

Katra pacina ir paredzgta tikai vienreizgjai lietosanai.

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

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko PROCYSBI satur

- Aktiva viela ir cisteamins (merkaptamina bitartrata veida).
PROCYSBI 75 mg zarnas $kisto$as granulas
Katra zarnas $kistoSo granulu pacina satur 75 mg cisteamina.

PROCYSBI 300 mg zarnas Skisto$as granulas
Katra zarnas $kistoSo granulu pacina satur 300 mg cisteamina.

- Citas sastavdalas ir mikrokristaliska celuloze, metakrilskabes-etilakrilata kopolimeérs (1:1),
hipromeloze, talks, trietilcitrats, natrija laurilsulfats (skatit punktu ,,PROCY SBI satur natriju”).

PROCYSBI aréejais izskats un iepakojums
- PROCYSBI 75 mg pieejams ka baltas vai balti pelekas zarnas $kisto$as granulas pacinas. Katrs
iepakojums satur 120 pacinas.

- PROCYSBI 300 mg pieejams ka baltas vai balti pelekas zarnas $kistoSas granulas pacinas.
Katrs iepakojums satur 120 pacinas.

Registracijas apliecibas Tpa$nieks
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italija
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Razotajs:

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

Italija

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, liidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka

vietgjo parstavniecibu:

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

bbarapus
Chiesi Bulgaria EOOD
Temn.: +359 29201205

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

Danmark
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 3520

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: +49 40 89724-0

Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

EM\Gda
Chiesi Hellas AEBE
TnA: +30210 6179763

Espaiia
Chiesi Espafia, 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
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Lietuva
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

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 1 4073919

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

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.o.
Tel: + 421 259300060



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

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

Latvija

Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Si lieto$anas instrukcija pedejo reizi parskatita

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

Sikaka informacija par §Tm zalém ir piecejama Eiropas Zalu agenttiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
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