PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Aqneursa 1 g granulat na peroralnu suspenziu vo vrecku

2. KVALITATIVNE A KVANTITATiIVNE ZLOZENIE
Kazdé vrecko obsahuje 1 g levacetylleucinu.

Pomocné latky so zndmym uéinkom

Kazdé vrecko obsahuje 642,2 mg izomaltu a 0,153 mg propylénglykolu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Granulat na peroralnu suspenziu.

Biely az sivobiely granulat.

4. KLINICKE UDAJE

4.1. Terapeutické indikacie

Liek Aqneursa je indikovany na liecbu neurologickych prejavov Niemannovej-Pickovej choroby typu
C (NPC) v kombinacii s miglustatom, alebo ako monoterapia u pacientov, ktori netoleruji miglustat, u
dospelych a deti vo veku od 6 rokov a s hmotnost'ou najmenej 20 kg.

4.2. Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Dospeli a pediatricka populdcia vo veku 6 rokov a viac s hmotnostou najmenej 20 kg

Odporucana davka je zalozena na telesnej hmotnosti pacienta v kg podl'a tabul’ky 1. 0,5 hodiny pred

podanim lieku a 2 hodiny po podani lieku sa nema jest ani pit’ (pozri Cast’ 5.2).

Tabulka 1:  Odporucana davka

Telesna hmotnost’ Ranna davka Popoludiiajsia Vecerna davka
pacienta davka
20 az 24 kg lg Ziadna davka lg

(1 vrecko) (1 vrecko)
25 az 34 kg lg lg lg

(1 vrecko) (1 vrecko) (1 vrecko)
35 kg alebo viac 2g lg lg

(2 vrecka) (1 vrecko) (1 vrecko)

Ak sa davka vynecha, ma sa preskocit’ a nasledujuca davka sa ma uzit podl'a planu.



Pediatricka populacia vo veku menej ako 6 rokov alebo s hmotnostou nizsou ako 20 kg
Bezpecnost’ a Gcinnost’ lieku Aqneursa u deti mladsich ako 6 rokov alebo s hmotnost'ou nizSou ako 20
kg neboli doteraz stanovené. K dispozicii nie st Ziadne udaje.

Spbsob podavania

Peroralne uzitie s tekutinou

Obsah jedného vrecka sa ma nasypat’ do 40 ml (3 polievkovych lyzic) vody a miesat’ dovtedy, kym nie
je tplne dispergovany. Pouzitie horucej tekutiny sa neodporuca. Cela suspenzia sa ma ihned’ po
priprave vypit’ (do 30 minut). Ak sa suspenzia nevypije okamzite, pred uzitim sa ma znova premiesat’.
Po vypiti suspenzie moze zostat’ viditelné mnozstvo zvyskovej suspenzie; v tomto pripade sa nema
vykonat’ ziadne d’alSie oplachovanie.

Ak je potrebné druhé vrecko, vsetky kroky sa musia zopakovat’.

Podavanie prostrednictvom gastrostomickej sondy

Liek Aqgneursa sa moZe podavat’ cez gastrostomickd sondu (francuzska vel’kost’ 18 alebo vicsia).
Obsah jedného vrecka sa ma nasypat’ do nadoby so 40 ml vody a miesat’ dovtedy, kym nie je tiplne
dispergovany. Potom sa ma suspenzia natiahnut’ do striekacky s katétrovym hrotom. Obsah injekcne;j
strickacky sa vstrekuje do gastrostomickej sondy vyvijanim rovnomerného tlaku. Davkovacia
strickacka sa potom ma znovu naplnit’ vodou a hadi¢ka sa ma preplachnut’ aspon 20 ml vody.
Suspenzia sa ma pouzit’ okamzite (do 30 minnt).

Pozri ¢ast’ 6.6 ,,DalSie informacie o podavani cez gastrostomicku sondu®.

4.3. Kontraindikacie

Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktortkol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

4.4. Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Anafylaxia a reakcie z precitlivenosti

Hoci sa pocas klinickych stadii u ziadneho pacienta nevyskytla anafylakticka alebo hypersenzitivna
reakcia, po podani levacetylleucinu sa mézu vyskytnut’ anafylaktické reakcie a reakcie

z precitlivenosti. V pripade vyskytu takychto reakcii je potrebné okamzité prerusenie liecby liekom
Aqneursa a nevyhnutna urgentna liecba.

Pomocné latky

Kazdé vrecko obsahuje 642,2 mg izomaltu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami
intolerancie fruktézy nesmu uzivat’ tento liek.

Tento liek obsahuje 0,153 mg propylénglykolu v kazdom vrecku.
4.5. Liekové a iné interakcie
Neuskutocnili sa ziadne interakéné Stadie.

Interakcie s levacetylleucinom

Interakcia levacetylleucinu (N-acetyl-L-leucinu) s N-acetyl-DL-leucinom a N-acetyl-D-leucinom bola
zistena vo farmakologickych stadiach, z ktorych vyplyva, ze N-acetyl-D-leucin méze konkurovat’
levacetylleucinu, pokial’ ide o absorpciu monokarboxylatovymi transportérmi. Ma sa predchadzat’
subeznému pouzitiu levacetylleucinu s N-acetyl-DL-leucinom a N-acetyl-D-leucinom.



Interakcie so substratmi transportérov P-gp. BCRP alebo BSEP

Levacetylleucin méze byt inhibitorom P-glykoproteinu (P-gp), proteinu rezistencie voci rakovine
prsnika (breast cancer resistance protein, BCRP) alebo pumpy na export zI¢ovej soli (bile salt export
pump, BSEP) (pozri ¢ast’ 5.2). Relevantnost’ pre 'udi je neistd. Nemozno vylucit’ potencialnu
interakciu levacetylleucinu s inymi liekmi, ktoré su substratmi P-gp (napr. digoxin, dabigatran,
loperamid, irinotekan, doxorubicin, vinblastin, paklitaxel, fexofenadin, seliciklib, chinidin, talinolol),
BCRP (napr. sulfasalazin, rosuvastatin) alebo BSEP.

Pri sibeznom podavani levacetylleucinu so substratmi BSEP sa ma postupovat’ opatrne.

Potencialny inhibi¢ny ucinok levacetylleucinu na transportéry MATE (multidrug and toxin extrusion
proteins, proteinov vylucovania viacerych lieCiv a toxinov) nie je znamy. Preto sa odporuca opatrnost’
pri subeznom podavani levacetylleucinu so substratmi transportérov MATE.

4.6. Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie st k dispozicii ziadne udaje o pouZiti levacetylleucinu u tehotnych Zien. Stadie na zvieratach
preukazali reproduk¢nti toxicitu (pozri Cast’ 5.3).

Aqneursa sa neodporuca uzivat’ pocas tehotenstva a u zien v plodnom veku, ktoré nepouzivaju
antikoncepciu.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa levacetylleucin alebo metabolity levacetylleucinu vylucuju do l'udského mlieka.
Riziko pre novorodencov a dojcata sa neda vylucit.

Rozhodnutie o tom, ¢i sa ma ukoncit’ dojcenie alebo sa ma ukoncit/prerusit’ liecba lickom Aqneursa,
sa ma urobit’ po zvazeni prinosu doj¢enia pre diet’a a prinosu lie¢by pre Zenu.

Fertilita

Nie st k dispozicii Ziadne udaje o u¢inkoch levacetylleucinu na plodnost u l'udi. Stadie na zvieratach
nepreukazali ziadny vplyv levacetylleucinu na plodnost’ samcov alebo samic (pozri €ast’ 5.3).

4.7. Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Agneursa nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
4.8. Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

NajcastejSou neziaducou reakciou s frekvenciou 1,2 % je plynatost.

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie pozorované pocas placebom kontrolovanej, randomizovanej, skrizenej klinicke;j
studie a otvorenej Studie so zaslepenym hodnotitel'om, vratane predlzenej fazy, u pacientov s NPC st
zalozené na celkovom pocte 84 pacientov s medianom trvania liecby 86 dni.

V triedach organovych systémov su neziaduce reakcie uvedené podl'a tychto kategorii frekvencii:
vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé



(= 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000) a nezname (nemozno ich odhadnut’
z dostupnych udajov).

Tabul’ka 2: NezZiaduce reakcie u pacientov s Niemannovou-Pickovou chorobou typu C
lieCenych levacetylleucinom
Trieda organovych systémov Frekvencia | NezZiaduca reakcia
Poruchy gastrointestinalneho traktu Casté Plynatost’

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9. Predavkovanie

V pripade predavkovania sa odporti¢a symptomaticka liecba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1. Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutickd skupina: in¢ lieky na nervovy systém, ATC kod: NO7XX27.

Farmakodynamické uéinky

Liek Agneursa obsahuje levacetylleucin, ktory sa zameriava na zakladné procesy neurologicke;j
dysfunkcie. V neklinickych §tadiach sa preukazalo, Ze levacetylleucin koriguje energeticky
metabolizmus vratane zlepSenia tvorby adenozintrifosfatu.

Klinicka u¢innost’ a bezpe¢nost’

Uginnost a bezpeénost’ levacetylleucinu pri lietbe NPC bola skiimana v randomizovanej, dvojito
zaslepenej, placebom kontrolovanej, dvojfazovej skrizenej tudii, ktora hodnotila a¢innost’
levacetylleucinu u pacientov s NPC. Nato aby boli pacienti vhodni na zaradenie do $tidie, museli mat’
vek najmenej 4 roky a potvrdent diagnézu NPC, vychodiskové skére SARA 7 az 34 bodov, pricom
nesmeli podstupovat’ ziadnu inl experimentalnu lie¢bu; pacienti mohli podstupovat’ liecbu
miglustatom.

Pacienti boli randomizovani v pomere 1:1, a to bud’ na uzivanie levacetylleucinu alebo placeba pocas
12 tyzdnov v obdobi 1. V obdobi II pacienti presli na opacnu lie¢bu (levacetylleucin alebo placebo)
pocas 12 tyzdnov. Pacienti vo veku > 13 rokov dostavali 4 g/deni (2 g ako rannt davku, 1 g ako
popoludiajsiu davku a 1 g ako vecern davku). Davka levacetylleucinu u deti mladsich ako 13 rokov
zévisela na telesnej hmotnosti pacienta (pozri Cast’ 4.2).

Celkovo bolo randomizovanych a lie¢enych 60 pacientov a 59 (98 %) dokoncilo obe obdobia liecby
levacetylleucinom a placebom.

Zo 60 randomizovanych pacientov (37 dospelych a 23 pediatrickych pacientov) bolo 27 zien

a 33 muzov. Priemerny vek na zaciatku liecby bol 25 rokov (rozsah: 5 az 67 rokov). 90 % pacientov
bolo bielej rasy, 3 % azijskej rasy a 7 % inej rasy. Celkovo 51 (85 %) pacientov dostalo liecbu
miglustatom pred randomizaciou a pocas Studie.



Primarnym meranym ukazovatel'om bolo meranie neurologickych priznakov, symptémov a
fungovania pomocou stupnice na postudenie a hodnotenie ataxie (Scale for the Assessment and Rating
of Ataxia, SARA).

Hodnotenie SARA sa vykonalo na zaciatku stiidie a potom na konci obdobia I (12. tyzdei) a na konci
obdobia II (24. tyzden). Liecba levacetylleucinom preukdzala Statisticky vyznamny rozdiel v prospech
levacetylleucinu v porovnani s placebom, pokial’ ide o SARA (tabulka 3).

Tabul’ka 3. Suhrn vysledkov hodnotenia ucinnosti podl’a stupnice na postidenie a
hodnotenie ataxie (SARA)*
Utinok/Premenni Priemerny Hodnota
(1)
rozdiel (SD) Odhad (SE) 95 % IS pH
Vychodiskova hodnota - 0,95 (0,04) (0,86, 1,04) < 0,001

Uginok lie¢by (levacetylleucin v

porovnani s placebom) h -128(0.31) | (-1.91,-0,65) | < 0,001

Celkova zmena pri podavani
leacetylleucinu v porovnani s -1,97 (2,43) -- - --
vychodiskovou hodnotou

Celkova zmena v porovnani
s vychodiskovou hodnotou v pripade -0,60 (2,39) -- - -
placeba

IS = interval spol'ahlivosti; SD = §tandardna odchylka; SE = §tandardna chyba.

* Zmena oproti vychodiskovej hodnote bola postidena na konci obdobia 1 (12. tyZden) a na konci obdobia 2 (24.
tyzden).

** Dvojstranna hodnota p

U 30 pacientov, ktori dostavali placebo v obdobi I, nedoslo k Ziadnej vyznamnej zmene priemerného
skore SARA na urovni —0,60 v porovnani s pacientmi uzivajacimi levacetylleucin, ktori zaznamenali
podstatnti zmenu -1,93. U zostavajucich 30 pacientov, ktori dostavali levacetylleucin v obdobi I a
potom placebo v obdobi 11, sa pozorovalo vyznamné zhorsenie symptémov na placebe, ktoré ¢inne
sluzilo ako vymyvanie z leacetylleucinu (rozdiel v priemernom skére SARA medzi koncom obdobia I
[12. tyzden] a koncom obdobia II [24. tyzdeii] o +1,55), ¢o odraza zhorSenie neurologickych
priznakov a symptomov po zastaveni liecby levacetylleucinom (obrazok 1).

Celkovo 9 pacientov (15 %) neuzivalo miglustat pred randomizaciou a pocas Studie. U tychto
pacientov doslo aj k zmene priemerného skore SARA pri liecbe levacetylleucinom o -2,06.
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Obrazok 1.  Celkové skore SARA u jednotlivych pacientov na zaciatku obdobia, na konci

obdobia I a na konci obdobia I1

Pediatrickd populacia

Europska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky studii s levacetylleucinom
v jednej alebo vo viacerych podskupinach pediatrickej populacie pri liecbe Niemannovej-Pickovej
choroby (informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Po peroralnom podani sa levacetylleucin rychlo absorbuje. Median ¢asu do maximalnej koncentracie
(Ciax.), tmax., je 1 hodina (v rozmedzi od 0,5 do 2,5 hodiny). Priemern hodnota Cmax normalizovana

davkou (na gram levacetylleucinu) a plocha pod krivkou od ¢asu 0 do 24 hodin (AUCy - 24 hodin) boli
4 mcg/ml/g a 9 h*mcg/ml/g. Absolutna peroralna biologicka dostupnost’ nie je znama.

Neuskutocnili sa ziadne §tidie o vplyve jedla na absorpciu.

Distribticia

Priemerny (Standardna odchylka [SD]) distribu¢ny objem v ustalenom stave (V) bol 253 (125) 1.
Levacetylleucin je absorbovany vSadepritomnymi monokarboxylatovymi transportérmi, ¢im sa
levacetylleucin dostava do vSetkych tkaniv vratane centralneho nervového systému.

Eliminacia

Priemerny klirens (SD) je 139 (59) 1/h. Odhadovany polcas rozpadu je asi 1 hodina. Po opakovanom
podani sa nepozorovala ziadna alebo len mala akumulécia.



Charakteristiky u konkrétnych skupin udastnikov alebo pacientov

Vo farmakokinetike levacetylleucinu sa nepozorovali klinicky vyznamné rozdiely v zavislosti od veku
(rozsah: 6 — 67 rokov), pohlavia, rasy/etnickej prislusnosti alebo telesnej hmotnosti (rozsah:
20,5 — 98,4 kg).

Porucha funkcie obliciek alebo pecene
Vplyv renalnej alebo hepatalnej insuficiencie na farmakokinetiku levacetylleucinu nebol skimany.

Interakcia s inymi liekmi

V studiach in vitro sa preukazalo, ze levacetylleucin v terapeutickych koncentraciach neinhibuje
vyrazne enzymaticku aktivitu izoformov cytochromu P450 (CYP450). Levacetylleucin nema indukény
potencial voc¢i enzymom CYP450.

In vitro levacetylleucin inhiboval efluxné transportéry P-glykoproteinu (P-gp), protein rezistencie voci
rakovine prsnika (BCRP) alebo pumpu na export ZI¢ovej soli (BSEP) (pozri Cast 4.5).

Levacetylleucin je substrat a in vitro inhibitor transportéra organickych aniénov (OAT)1 a OATS3.
Pravdepodobnost’ klinicky vyznamnych lickovych interakcii sa povazuje za nizku.

5.3. Predklinické idaje o bezpecnosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych §tadii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podévani a genotoxicity neodhalili ziadne osobitné riziko pre l'udi.

U potkanov sa nepozoroval ziadny G¢inok na plodnost’ v davkach do 1 000 mg/kg/den (1,5- az 2,3-
nasobok expozicie u l'udi). V stadiach embryofetalneho vyvoja levacetylleucin nevyvolaval neziaduce
vyvojové ucinky pri davkach do 1 000 mg/kg/deii u potkanov (2,0-nasobok expozicie u I'udi). U
kralikov sa pozorovali vonkajsie a skeletalne malformacie pri davke 1 250 mg/kg/den (7,1-nasobok
expozicie u l'udi), pricom davka bez pozorovanych neziaducich ucinkov bola 675 mg/kg/den (4,9-
nasobok expozicie u 'udi). V prenatélnej a postnatalnej stadii vyvoja u potkanov pri ddvkach do

1 000 mg/kg/den sa nepozorovali ziadne neziaduce u¢inky.

Karcinogenéza

Neuskutocnili sa Ziadne $tadie karcinogenity. Karcinogénne riziko nie je zname.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1. Zoznam pomocnych latok

izomalt (E953)

hypromeldza

jahodova prichut’ [obsahuje propylénglykol (E1520)]
6.2. Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3. Cas pouzitelnosti

2 roky.



6.4. Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

6.5. Druh obalu a obsah balenia

Aqneursa sa dodava v jednodavkovych vreckach z hlinika/polyetylénu s papierovym podkladom.

Velkosti balenia:

o 28 jednodavkovych vreciek
o multibalenie obsahujuce 112 (4 balenia po 28) jednodavkovych vreciek

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.
6.6. Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.

Vzhl'ad lieku Aqneursa po rekonstiticii je vodna suspenzia, tekutd, homogénna, biela, zakalena
jemnymi Casticami bez zhlukov.

Dalsie informacie o podavani prostrednictvom gastrostomickej sondy (franctzska velkost’ 18 alebo
vacsia)

o Ak pacient dostava nepretrzitil vyZivu, enteralna vyZziva sa ma prerusit’.

o Do katétrovej striekacky sa ma natiahnut’ aspoii 20 ml vody a hadicka sa ma preplachnut’, aby sa
zabranilo interakcii medzi enteralnou vyzivou a lieckom Agneursa.

. Cela suspenzia s pozadovanou davkou pripravenou podla Casti 4.2 sa natiahne do striekacky s
katétrovym hrotom.

o Suspenzia sa ma podat’ do gastrostomickej sondy ihned’ (do 30 minut) vyvijanim rovnomerného
tlaku.

o Katétrova striekacka sa ma znovu naplnit’ asponl 20 ml vody na preplachnutie hadicky.

o V pripade potreby je mozné kfmenie obnovit'.

7. DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII
IntraBio Ireland Ltd

10 Earlsfort Terrace

Dublin 2

[rsko

8. REGISTRACNE CiSLA

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

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie:



10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetove;j stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.cu.

10



PRILOHA 11
VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Sciensus International B.V.
Bijsterhuizen 31-42

6604 LV Wijchen
Holandsko

Patheon Francuzsko

40 Boulevard De Champaret

38300 Bourgoin-Jallieu

Francuzsko

Tlacena pisomna informacia pre pouzivatel'a lieku musi obsahovat’ ndzov a adresu vyrobcu
zodpovedného za uvolnenie prislusnej Sarze.

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
o Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto licku st stanoven¢ v zozname referenénych datumov
Unie (zoznam EURD) v stlade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi prvii PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl’'adu nad
liekmi, ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2
registratnej dokumentécie a vo vSetkych d’alsich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

o na ziadost’ Europskej agentary pre lieky,

o vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informadcii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v rdmci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizécie rizika).
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PRILOHA III

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA obsahujiica 28 vreciek

1. NAZOV LIEKU

Aqgneursa 1 g granulat na peroralnu suspenziu vo vrecku
levacetylleucin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazdé¢ vrecko obsahuje 1 g levacetylleucinu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje izomalt a propylénglykol. Dalsie informacie su uvedené v pisomnej informécii pre
pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

granulat na peroralnu suspenziu
28 vreciek

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

frsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/25/1928/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Aqgneursa

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so $pecifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA MULTIBALENIA (S BLUE BOXOM)

1. NAZOV LIEKU

Aqgneursa 1 g granulat na peroralnu suspenziu vo vrecku
levacetylleucin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazdé vrecko obsahuje 1 g levacetylleucinu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje izomalt a propylénglykol. Dalsie informacie su uvedené v pisomnej informécii pre
pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat na peroralnu suspenziu
Multibalenie: 112 (4 balenia po 28) vreciek

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

frsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/25/1928/002 112 (4 balenia po 28) vreciek

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Aqgneursa

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ciarovy kéd so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VNUTORNA SKATULA MULTIBALENIA (BEZ BLUE BOXU)

1. NAZOV LIEKU

Aqgneursa 1 g granulat na peroralnu suspenziu vo vrecku
levacetylleucin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazdé vrecko obsahuje 1 g levacetylleucinu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje izomalt a propylénglykol. Dalsie informacie su uvedené v pisomnej informécii pre
pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat na peroralnu suspenziu
28 vreciek. Sucast’ multibalenia, samostatne nepredajné.

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

frsko

| 12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Aqgneursa

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE EUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

VRECKO

1. NAZOV LIEKU

Aqgneursa 1 g granulat na peroralnu suspenziu vo vrecku
levacetylleucin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazdé vrecko obsahuje 1 g levacetylleucinu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje izomalt a propylénglykol. Dalsie informacie su uvedené v pisomnej informécii pre
pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

granulat na peroralnu suspenziu
lg

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
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11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

frsko

| 12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

| 13.  CIiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE EUDSKYM OKOM

22



B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informécia pre pouZivatela
Aqneursa 1 g granuliat na peroralnu suspenziu vo vrecku

levacetylleucin

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze
obsahuje pre vas délezité informacie.

o Tuto pisomnt informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

o Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

o Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

. Ak sau vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri ast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Agneursa a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako za¢nete uzivat lick Aqneursa
Ako pouzivat’ liek Agneursa

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ liek Agneursa

Obsah balenia a d’alsie informacie

A

1. Co je Aqneursa a na ¢o sa pouZiva
Liek Aqgneursa obsahuje liecivo levacetylleucin, modifikovanti aminokyselinu.

Liek Agneursa sa pouziva u dospelych a deti vo veku od 6 rokov s hmotnost’'ou najmenej 20 kg na
liecbu neurologickych priznakov Niemannovej-Pickovej choroby typu C.
e v kombindcii s miglustatom: inym liekom na liecbu Niemannovej-Pickovej choroby typu C,
alebo
e v monoterapii, ak miglustat nie je tolerovany.

U pacientov s tymto dedicnym ochorenim $pecifické zmeny urcitych génov narusuji funkciu
lyzozémov (malych vackov v bunkach tela, ktoré travia vel'ké molekuly, ako st tuky). Toto narusenie
spdsobuje zvySené mnozstvo lipidov, cholesterolu a inych tukov ulozenych v bunkach, ktoré telo
nedokaze rozlozit. To vedie k progresivnej strate nervovych buniek s priznakmi, ktoré zahtnaja
problémy s koordinaciou pohybu, nezrozumitelnt re¢, t'azkosti s prehitanim a nekontrolovatelné
trasenie. Levacetylleucin zlepSuje funkciu lyzozémov, ¢im znizuje mnozstvo tukov a cholesterolu v
bunkach.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako zaénete uZivat’ liek Aqneursa

Neuzivajte Aqneursa
. ak ste alergicky na levacetylleucin alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku
(uvedenych v Casti 6).

Upozornenia a opatrenia

Tento lick moze sposobit’ alergické reakcie vratane nahlych a zavaznych alergickych reakcii. Prestarite
uzivat’ lieck Aqneursa a okamzite sa porozpravajte s lekarom, ak mate alergické reakcie po uziti lieku
Aqgneursa. Medzi priznaky patria:

o dychacie t'azkosti,

o opuch tvare, pier, hrdla alebo jazyka,
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o svrbiva vyrazka na jednej Casti tela alebo na celom tele.

Iné lieky a Aqneursa
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Liek Aqgneursa moze ovplyvnit’ ucinok inych lickov alebo zvysit’ pravdepodobnost’ ich vedlajSich
ucinkov. Informujte svojho lekara najma v pripade, ak uzivate niektory z nasledujucich lickov:
digoxin: na lie¢bu srdcovej slabosti a nepravidelného srdcového rytmu,

dabigatran: na potlacenie zrazania krvi,

loperamid: na liecbu hnacky,

irinotekan, doxorubicin, vinblastin, paklitaxel, seliciklib: na liecbu rakoviny,
fexofenadin: na lie¢bu priznakov alergie,

chinidin: na lie¢bu poruch srdcového rytmu,

talinolol: na zniZenie krvného tlaku,

sulfasalazin: na lie¢bu zdvazného ¢revného zapalu a reumatického zapalu kibov,
rosuvastatin: na znizenie zvysenej hladiny cholesterolu.

Iné liecky mo6zu ovplyvnit G¢inok lieku Aqneursa. Informujte svojho lekara najméa v pripade, ak uzivate
tieto lieky:
o N-acetyl-DL-leucin, N-acetyl-D-leucin: na liecbu akttneho vertiga

Deti a dospievajuci
Liek Agneursa sa neodporuica u deti mladsich ako 6 rokov alebo s hmotnostou nizSou ako 20 kg.

Tehotenstvo a dojcenie
Ak ste tehotna alebo dojéite, ak si myslite, Ze ste tehotna, alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa
so svojim lekarom alebo lekarnikom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek.

o Tehotenstvo
Liek Agneursa sa neodportii¢a pouzivat’ pocas tehotenstva.

. Zeny v plodnom veku
Zenam, ktoré mozu otehotniet’, sa odportica pocas liecby liekom Agneursa pouzivat’ u¢inni
antikoncepciu.

) Dojcenie

Nie je zname, ¢i levacetylleucin prechadza do materského mlieka. Tento lieck moze poskodit
vaSe dojcené diet’a.

Ak dojcite, budete musiet’ spolu s va§im lekarom rozhodnut’, ¢i budete pokracovat’ v dojceni
alebo liecbe lieckom Aqneursa. Zohl'adnia sa pritom prinosy dojc¢enia pre diet'a a prinosy lieku
Aqgneursa pre dojciacu matku.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Aqgneursa nema ziadny alebo ma zanedbateI'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

Liek Agneursa obsahuje izomalt a propylénglykol
Kazdé vrecko obsahuje 642,2 mg izomaltu. Ak vam vas lekar povedal, Ze neznasate niektoré cukry,

obrat’'te sa na svojho lekara pred uzitim tohto lieku.

Tento liek obsahuje 0,153 mg propylénglykolu v kazdom vrecku.
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3. Ako pouzivat’ liek Aqneursa

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo lekarnik. Ak si nie ste nie¢im

isty, overte si to u svojho lekara alebo lekarnika.

Odporucana davka je zaloZena na telesnej hmotnosti pacienta v kilogramoch a uZiva sa takto:

Teles;:cillrll:);nost’ Ranna davka Pop(()il;‘til:“laaj Sia Vecerna davka
20 az 24 kg 1 vrecko Ziadna davka 1 vrecko
25 az 34 kg 1 vrecko 1 vrecko 1 vrecko

35 kg alebo viac 2 vrecka 1 vrecko 1 vrecko

Sposob uZivania

Nejedzte a nepite 30 minut pred podanim lieku a 2 hodiny po podani.

. Peroralne uzitie (istami) s tekutinou
- Obsah jedného vrecka nasypte do 40 ml (3 polievkovych lyzic) vody. Miesajte az do
uplného rozmiesania. Nepouzivajte horticu tekutinu.
- Vypite celtl zmes ihned’ po priprave (do 30 minut).
- Ak sa liek neuzije do 30 mintt po priprave, pred uzitim ho znova premiesajte.
- Po vypiti moZze ostat’ maly zvySok zmesi; v takom pripade sa nema vykonat ziadne d’alSie

oplachovanie.

- Ak je potrebné druhé vrecko, zopakujte vSetky kroky.

. Pouzitie prostrednictvom gastrostomickej sondy
Liek Agneursa sa moze podavat’ aj pomocou sondy zavedenej cez brucho do zaltidka
(francuzska velkost' 18 alebo vicsia):
- Preruste podavanie vyzivy cez sondu (ak pacient dostava nepretrzitd vyzivu).

- Do katétrovej strickac¢ky natiahnite aspont 20 ml vody a hadicku preplachnite, aby ste
zabranili interakciam medzi vyzivou a lickom Agneursa.
- Obsah jedného vrecka nasypte do 40 ml vody.
- Miesajte, az kym sa v tekutine rovnomerne nerozptyli vSetok granulat.
- Celu zmes natiahnite do katétrovej striekacky.
- Zmes podajte do gastrostomickej sondy ihned’ (do 30 mintit) vyvijanim rovnomerného
tlaku. Neuchovavajte zmes na neskorsie pouzitie.
- Ak je potrebné druhé vrecko, zopakujte uvedené kroky, pocnuc vyprazdnenim vrecka.
- Napliite katétrovu striekacku aspon 20 ml vody a preplachnite gastrostomickt hadicku.
- V pripade potreby zacnite opatovne podavat’ vyzivu.

AK uZijete viac lieku Aqneursa, ako mate

Ak sa tak stane, informujte svojho lekara alebo lekarnika.

Odporuca sa symptomaticka liecba.

Ak zabudnete uZit’ liek Aqneursa
Neuzivajte dvojnasobnt davku, aby ste nahradili vynechanu davku. Pokracujte v d’alSej davke podl'a

planu.

AK prestanete uzivat’ liek Aqneursa
Liec¢bu neukoncujte bez suhlasu lekara.

Ak mate akékol'vek d'alSie otazky tykajiice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo

lekarnika.




4. Mozné vedPajSie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento lick moze spdsobovat’ vedl'ajsie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Vedlajsie €inky sa mozu vyskytnat’ s nasledujiicou frekvenciou:

Casté (mdzu postihovat’ az 1 osobu z 10)
o vetry (plynatost)

Hlasenie vedlajSich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ti¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie
ucinky moézete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedrlajsich i¢inkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ liek Aqneursa

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po ddtume exspiracie, ktory je uvedeny na vrecku, Skatuli a/alebo Stitku po
EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny deii v danom mesiaci.

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.
Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Liecivo je levacetylleucin. Jedno jednodavkové vrecko obsahuje 1 g levacetylleucinu.
Dalsie pomocné latky su izomalt (E953), hypromel6za, jahodova prichut’ [obsahuje
propylénglykol (E1520)]. Pozri ¢ast’ 2 ,,Aqneursa obsahuje izomalt a propylénglykol®.

Co Aqgneursa obsahuje
[ ]
[ ]

Ako vyzera Aqneursa a obsah balenia
Aqneursa je granulat na peroralnu suspenziu bielej az sivobielej farby s jahodovou prichut'ou.

Aqneursa sa dodéava v jednodavkovych vreckach z hlinika/polyetylénu s papierovym podkladom, ktoré
s zabalené v kartonovej skatuli.

Velkosti balenia:

. 28 jednodavkovych vreciek
o Multibalenie obsahujuce 112 (4 balenia po 28) jednodavkovych vreciek

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
IntraBio Ireland Ltd

10 Earlsfort Terrace

Dublin 2

frsko
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Vyrobca

Sciensus International B.V.
Bijsterhuizen 31-42

6604 LV Wijchen
Holandsko

Patheon Francuzsko

40 Boulevard De Champaret
38300 Bourgoin-Jallieu
Francuzsko

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agenttry pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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