PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Cystadane 1 g peroralneho prasku

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
1 g prasku obsahuje 1 g bezvodého betainu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Peroralny prasok.
Biely, krystalicky, vol'ne padajtci prasok.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Podporna liecba homocystinurie zahtiiajiicej nedostatky alebo poruchy:
o cystationin beta-syntazy (CBS),

o 5,10-metylén-tetrahydrofolat reduktazy (MTHFR),

. metabolizmu kofaktoru kobalaminu (kbl).

Cystadane sa ma pouzivat’ ako doplnok inych terapii, ako su vitamin B6 (pyridoxin), vitamin B12
(kobalamin), folat a ako doplnok Specialnej vyzivy.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Liecba Cystadane musi byt vedena lekarom skusenym v oblasti starostlivosti o pacientov s
homocystinuriou.

Davkovanie

Deti a dospeli

Odporucana celkova denna davka je 100 mg/kg/den podanych v 2 davkach denne. Davka vSak musi
byt individualne titrovana podla hladin homocysteinu a metioninu v plazme. U niektorych pacientov
boli na dosiahnutie lieCebnych ciel'ov potrebné davky nad 200 mg/kg/den. U pacientov s nedostatkom
CBS je potrebné davat’ pri titracii nahor pozor, pretoze hrozi riziko hypermetioninémie. U tychto
pacientov je potrebné dokladne sledovat’ hladiny metioninu.

Osobitnéskupiny pacientov

Porucha funkcie pecene alebo obliciek

Skusenosti s liecbou bezvodnymbetainom u pacientov s oblickovou nedostatocnost'ou alebo
u pacientov s nealkoholickou steatézou pecene nedokazali potrebu upravit’ davkovaci rezim
Cystadane.

Sposob podavania

Flasa sa ma pred otvorenim jemne potrepat’. PriloZené st tri odmerné lyZzice, ktoré¢ umoziuju odmerat’
bud’ 100 mg, 150 mg alebo 1 g bezvodého betainu. Odporaca sa odobrat’ z fTaSe kopcovito naplnenu
odmernu lyzicu a v oblasti mierky prejst’ rovnym povrchom predmetu, napr. ostrim noza. Tento tikon
odmeria nasledujuce davky: mala odmerka 100 mg, stredna odmerka 150 mg a vel'k4 odmerka 1 g
bezvodého betainu.

Prasok sa ma miesat’ s vodou, dziisom, mliekom, dojcenskou vyzivou alebo jedlom, kym sa celkom
nerozpusti, a pozit’ ihned’ po zmieSani.




Terapeutické monitorovanie
Ucelom liecby je udrzat’ hladiny celkového homocysteinu v plazme pod 15 pM alebo tak nizko, ako je
to mozné. Odpoved’ v ustalenej hladine (,,steady-state*) sa obyc¢ajne dostavi do jedného mesiaca.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Menej Casté pripady zavazného edému mozgu spojené s hypermetioninémiou boli hldsené po

liecbebezvodnym betainom u pacientov s nedostatkom CBS (pozri Cast’ 4.8). Celkové uzdravenie sa

pozorovalo po preruseni lieCby:

- Koncentrdcie metioninu v plazme sa maju udrziavat pod 1 000 umolov. Odporuca sa zmerat
hladinu metioninu v plazme na zaciatku liecby a potom priblizne raz rocne alebo razza pol roka.
Ak dojde k mimoriadnemu zvySeniu metioninu nad prvu bezpecnostnu hranicu 700 umol/l,
pacienta je nutné castejsie monitorovat’ a skontrolovat' dodrZiavanie diéty. Na znizenie hladiny
metioninu je potrebné zvazit upravu diéty a znizenie davky Cystadane alebo docasné prerusenie
liecby Cystadane

- Ak sa objavia akékol'vek symptomy rannych bolesti hlavy podobné bolestiam pri edéme mozgu
s davenim a/alebo zmenami videnia, musia sa skontrolovat’ hladiny metioninu a dodrziavanie
diéty a liecba Cystadane sa ma prerusit’.

- Ak sa po obnoveni liecby symptomy edému mozgu opét’ objavia, terapia bezvodnym betainom
musi byt’ definitivne ukon¢ena.

Za ucelom minimalizicie rizika potencialnych liekovych interakcii sa odportica pockat’ 30 minut
medzi pozitim bezvodného betainu a zmesi aminokyselin a/alebo liekov obsahujucich vigabatrin
a analogy GABA (pozri Cast’ 4.5).

4.5 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa ziadne interakéné Studie.
Podl’a in vitro udajov mdze bezvodny betain interagovat’ so zmesami aminokyselin a lieckmi
obsahujucimi vigabatrin a analogy GABA.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Udaje 0 obmedzenom poéte gravidnych Zien uZivajicich bezvodny betain nepreukazali Zziadne
neziaduce ucinky na graviditu alebo na zdravie plodu/novorodenca.V sucasnosti nie su dostupné
ziadne d’alSie vyznamné epidemiologické udaje.Neboli vykonané ziadne reprodukcné stadie na
zvieratach.Pocas gravidity by dobry vysledok pre matku i diet’a prinieslo poddvanie bezvodného
betainu s pyridoxinom, folatom, antikoagulans a dodrziavanim diéty za starostlivého monitorovania
hladin homocysteinu v plazme. Avsak Cystadane sa ma uzivat’ pocas gravidity iba v nevyhnutnych
pripadoch.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa bezvodny betain vylucuje do I'udského materského mlieka (aj ked’ jeho
metabolicky prekurzor, cholin, sa v materskom mlieku vyskytuje vo vysokych hladinach). Vzhladom
na nedostatok udajov je pri predpisovani Cystadane dojc¢iacim zZenam potrebna opatrnost’.

Fertilita
K dispozicii nie su ziadne udaje.



4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Cystadane nema ziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
4.8 Neziaduce ucinky

Sthrn profilu bezpecnosti

Vo vSeobecnosti sa neziaduce ucinky pozorované pri lie¢be bezvodnym betainom nejavili zavazné

a zvicCsa suvisia s gastrointestinalnym systémom. Gatrointestinalne poruchy ako hnacka, glositida,
nauzea, zaludo¢né t'azkosti, vracanie a poruchy zubov sa mézu objavit’ menej casto. NajCastejSie
hlasenou neziaducou reakciou pocas lieCby je zvySend hladina metioninu v krvi. Po ukonceni lieCby sa
pozorovalo plné uzdravenie (pozri Cast’ 4.4).

Tabul'kovy zoznamneziaducich reakcii

Hlasené neziaduce reakcie st uvedené nizsie podl'a systému organovych tried a frekvencie vyskytu.
Frekvencie vyskytu st definované ako:vel'mi Casté (> 1/10), ¢asté (= 1/100 az < 1/10), menej Casté
(> 1/1000 az< 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az< 1/1000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000). V ramci
kazdej skupiny vyskytu st neziaduce reakcie uvedené v poradi klesajlicej zdvaznosti.

Poruchy metabolizmu a vyzivy Menej Casté:anorexia

Psychické poruchy Menej Casté:vzrusenie, podrazdenost’

Poruchy nervového systému Menej Casté:edém mozgu*

Poruchy gastrointestinalneho traktu Menej Casté:hnacka, glositida, nauzea, zalido¢né
t'azkosti, davanie

Poruchy koze a podkozného tkaniva Menej Casté:vypadavanie vlasov, urtikaria, anomalny
telesny pach

Poruchy oblic¢iek a mo¢ovych ciest Menej Casté:inkontinencia mocu

Abnormalne laboratdrne a funkéné Vel'mi ¢asté:zvySena hladina metioninu v krvi*

vySetrenia

Opis vybranych neziaducich reakcii

*Menej Casté pripady zavazného edému mozgu a hypermetioninémie boli hlasené od 2 tyzdiov do 6
mesiacov po zacati lieCby bezvodnym betainomu pacientov s nedostatkom CBS, s celkovym
uzdravenim po preruSeni lieCby.

Symptémyedémumozguzahiiajirannébolestihlavy s vracanim a/alebozmenamivovideni.

U tychto pacientov sa zaznamenalo vyznamné zvysenie hladin metioninu v plazme v rozpéti od 1000
do 3000 umolov.Ked'Ze bol edém mozgu hlaseny aj u pacientov s hypermetioninémiou, sekundarna
hypermetioninémia spdsobena lieCbou bezvodnym betainom sa poklada za mozny mechanizmus
ucinku.

Pre Specifické odporti€ania pozri Cast'4.4.

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

Nebol hlaseny Ziaden pripad predavkovania.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina:Iné produkty vyzivového traktu a metabolizmu, ATC kod: A16A A06.


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

Sposob ucinku

Bezvodny betain znizoval hladiny homocysteinu v plazme pri troch typoch homocystintrie,
tj.nedostatok CBS; nedostatok MTHFR a porucha kbl. Miera tohto G¢inku zavisela od absolutneho
stupnia hyperhomocyteinémie, ktory je vyssi pri zavaznej hyperhomocysteinémii.

Farmakodynamické uéinky

Bezvodny betain ucinkuje u pacientov s homocystintriou ako donor metylovej skupiny pri remetylacii
homocysteinu na metionin. Nésledkom toho maju hladiny homocysteinu u tychto pacientov v plazme
poklesnut’ na 20-30% hodnoty hladiny pred liecbou.

Ukazalo sa, Ze bezvodny betain tiez zvySuje hladiny metioninu a S-adenozylmetioninu (SAM)

v plazme u pacientov s nedostatkom MTHFR a poruchou kbl. U pacientov s nedostatkom CBS bez
diétnych obmedzeni metioninu sa pozorovalo jeho nadmerné hromadenie. Ukézalo sa, ze doplnenie
bezvodného betainu zlepsuje stavy metabolickych anomalii v mozgovomiechovej tekutine u pacientov
s homocystinuriou.

Klinicka u¢innost’ a bezpecnost

ZvySené hladiny homocysteinu v plazme suvisia s kardiovaskularnymi prihodami, ako s trombdza,
osteoporoza, anomalie kostry a dislokacia o¢nej SoSovky. V pozorovacich studiach bolo lekarom
veducim liecbu hlasené klinické zlepSenie (kardiovaskularne a stivisiace s vyvojom nervového
systému) u 75% pacientov uzivajicich bezvodny betain. Vicsina tychto pacientov uzivala tiez iné
lieky, ako su vitamin B6 (pyridoxin), vitamin B12 (kobalamin) a folat s roznymi biochemickymi
odpoved’ami. Vo vicsine pripadov viedol pridavok bezvodného betainu k d’alSiemu poklesu hladin
homocysteinu v plazme. Je pravdepodobné, Ze vzhl'adom na mnohonasobny charakter terapie
(vyzivny, farmaceuticky, podporny) u tychto pacientov, sa moze objavit’ element precenenia
klinickych ucinkov liecby bezvodnym beatinom. Neskoré zistenie homocystinurie v symptomatickom
stadiu je zodpovedné za zvyskovi morbiditu spdsobenu ireverzibilnym poskodenim spojivového
tkaniva (oftalmologické, kostrové), ktoré nemozno d’alSou terapiou vylieCit’. Dostupné klinické tidaje
nedovol'uju korekciu davkovania a klinickej u¢innosti. Neexistuju dokazy o vyvoji tolerancie.

V niekol’kych pripadoch stiviseli zvySené hladiny metioninu v plazme s edémom mozgu (pozri ¢asti
4.4 a4.8).

Monitorovanie hladin homocysteinu dokazalo, ze zaciatok u€inku bezvodného betainu nastal do
niekol’kych dni, a Ze sa odpoved’ v ustalenej hladine dosiahla do jedné¢ho mesiaca.

Pediatricka populacia

U pediatrickych pacientov mladsich ako 10 rokov je zvycCajny efektivny davkovaci

rezim 100 mg/kg/den podany v 2 davkach denne; zvySovanie frekvencie podania nad dvakrat denne
a/alebo zvySovanie davky nad 150 mg/kg/den nezlepsuje ucinok znizovat’ hladinu homocysteinu.

Monitorovanie hladin betainu v plazme nepomoze definovat’ ucinnost’ lieby, ked’Ze tieto koncentracie
priamo nezodpovedaju jeho pritoku cez drahu cytozolickej betain-homocystein-metyltransferazy.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetické udaje od pacientov s homocystintriou dlhodobo uzivajtcich betain su vel'mi
podobné udajom od zdravych dobrovolnikov. To dokazuje, Ze s rozdiely v kinetike betainu
sposobené pravdepodobne stratou beatinu v pripade nelie¢enej homocystintrie a st vyznamné len pre
zacCiatoénu liecbu.

Absorpcia
Absolutna biodostupnost’ bezvodného betainu nebola stanovena. Absorpcia bola u zdravych dospelych

dobrovolnikov (vo veku od 21 do 49 rokov) po podani jednej peroralnej davky bezvodného betainu



(50 mg/kg) rychla (tmax = 0,9 £ 0,3 hod a Cpax= 0,9 &+ 0,2 mmolov). Po podani opakovanych davok
100 mg/kg/den pocas 5 dni sa absorpéna kinetika nezmenila.

Distribticia

Bezvodny betain sa distribuoval do relativne velkého objemu (V/F = 1,3 I/kg). Po podani
opakovanych davok 100 mg/kg/deii pocas 5 dni sa distribuény poléas vyznamne predizil (az do
36 hod), o naznacuje nasytitelnost’ procesov transportu a redistribucie.

Biotransformdcia
Bezvodny betain je donorom metylovej skupiny.

Eliminacia

Pri pomalej eliminac¢nej rychlosti (priemerny eliminacny pol¢as = 14 hod, priemerny celkovy telovy
klirens, CL/F = 84 ml/hod/kg) je oblickovy klirens nepatrny (5% celkového telového klirens), za
predpokladu 100% biodostupnosti.

5.3 Predklinické udaje o bezpec¢nosti

Pri vysokych davkach sa u potkanov pozoroval tlmivy u¢inok na CNS a drazdenie
gastrointestinalneho traktu. Dlhodobé studie karcinogénneho potencialu a reprodukénej toxicity neboli
s bezvodnym betainom vykonané. Standardna skupina testov genotoxicity nevykazala ziadne osobitné
riziko pre l'udi.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Ziadne.

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouZitelnosti

Neotvorené flase: 3 roky
Po prvom otvoreni: 3 mesiace.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevysujicej 25°C.

Flasu udrziavajte dokladne uzatvorent na ochranu pred vlhkom.

Informacie o podmienkach na uchovéavanie po prvom otvoreni lieku st uvedené v Casti 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

HDPE fTaSe s bezpe¢nostnym uzéverom zabrafiujicim otvoreniu detmi.

Kazdé balenie obsahuje 1 fTasu so 180 g prasku tri odmerné lyzice.

6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu

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



7. DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle

F - 92800 Puteaux

Francuzsko

8. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

EU/1/06/379/001

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 15. februara2007

Détum posledného prediZenia registracie: 21. november 2016

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.cu.



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

PRILOHA 11
A.  VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A
POUZITIA

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

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



A.  VYROBCOVIA ZODPOVEDNI ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvol'nenie Sarze

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F - 92800 Puteaux

Francuzsko

Recordati Rare Diseases
Eco River Parc

30, rue des Peupliers
F-92000 Nanterre
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 s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku, Cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
¢ Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti

Poziadavky na predloZenieperiodicky aktualizovanych sprav o bezpecnosti tohto lieku st
stanovené v zozname referenénych datumov Unie (zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107¢
ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkychnaslednychaktualizaciiuverejnenychna eurdpskom
internetovom portali pre lieky.

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

¢ Plan riadenia rizik(RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zdsahy v ramci dohl’'adu nad
liekmi, ktoré su podrobne opisané v odsuhlasenom plane riadenia rizik predlozenom v module
1.8.2. registracnej dokumentacie a vo vSetkych d’alSich odsuhlasenych aktualizaciAchRMP.

Aktualizovany plan riadenia rizik je potrebné predlozit:
¢ na ziadost’ Eur6pskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
dosiahnutia délezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).



PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A.OZNACENIE OBALU

11



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM BALENI{

VONKAJSI KARTONOVY OBAL

1. NAZOV LIEKU

Cystadane 1 g peroralneho prasku
bezvody betain

2.  LIECIVO

1 g prasku obsahuje 1 g bezvodého betainu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

180 g peroralneho prasku a tri odmerné lyzice.
Tri odmerné lyzice (zelena, modra, ruzova) umoznuju odmerat’ 100 mg, 150 mg alebo 1 g bezvodého
betainu.

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODANIA

FTasu pred otvorenim jemne potrepte.
Pred pouZitim si preéitajte pisomnu informaciu pre pouZivatel'a.
Vnutorné pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSi UCHOVAVAT MIMO DOHI’ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu adosahu deti.

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

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP
Cas pouzitel'nosti po prvom otvoreni:3 mesiace.

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevySujucej 25°C.
FTasu udrziavajte dokladne uzatvorenti na ochranu pred vlhkom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F - 92800 Puteaux

Francuzsko

12.

REGISTRACNE CISLO (CISLA)

Reg. ¢.: EU/1/06/379/001

13. CISLO VYROBNEJ SARZE
C. sarze:
14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

| 15.

POKYNY NA POUZITIE

| 16.

INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Cystadane 1 g peroralneho prasku

17.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC:
SN:
NN:

13



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

STITOK NA FI2ASI

1. NAZOV LIEKU

Cystadane 1 g peroralneho prasku
bezvody betain

2. LIECIVO

1 g prasku obsahuje 1 g bezvodého betainu.
Tri odmerné lyzice (zelena, modra, ruzova) umoznuju odmerat’ 100 mg, 150 mg alebo 1 g bezvodého
betainu.

| 3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

|4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

180 g peroralneho prasku.

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODANIA

FTasu pred otvorenim jemne potrepte.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Vnttorné pouzitie.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP
Cas pouzitelnosti po prvom otvoreni:3 mesiace.
Otvorené:

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevySujucej 25°C.

Flasu udrziavajte dokladne uzatvorenu na ochranu pred vlhkom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F - 92800 Puteaux

Francuzsko

12.

REGISTRACNE CISLO (CISLA)

EU/1/06/379/001

13.

CISLO SARZE

Sarza

14.

ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

| 15.

POKYNY NA POUZITIE

| 16.

INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Cystadane 1 g peroralneho prasku

17.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC:
SN:
NN:
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B.PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Cystadane 1 g peroralneho prasku
bezvodny betain

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Ttto pisomnt informdciu si uschovajte.Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

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

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkolI'vek vedl'ajsich ui¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete

1 Co je Cystadane a na ¢o sa pouziva

2 Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete Cystadane
3. Ako uzivat’ Cystadane

4. Mozné vedrlajsie ucinky

5 Ako uchovavat’ Cystadane

6 Obsah balenia a d’alSie informacie

1. Co je Cystadane a na ¢o sa pouZiva

Cystadane obsahuje bezvody betain, ktory sa pouziva ako podporna lie¢ba homocystinurie, vrodenej
(genetickej) choroby, ked’ telo nemoze uplne rozlozit aminokyselinu metionin.

Metionin je pritomny v bielkovinach beznej stravy (napr. méso, ryby, mlieko, syr, vajcia). Premiena sa
na homocystein, ktory sa nasledne pocas travenia spravidla meni na cystein. Homocystinuria je
ochorenie sposobené hromadenim homocysteinu, ktory sa nepremieiia na cystein a je charakterizované
tvorbou zrazenin v zilach, slabost’ou kosti, kostrovymi poruchami a poruchami o¢nej SoSovky.
Pouzitie Cystadane spolu s inymi liekmi, ako st vitamin B6, vitamin B12, folat a $pecialnou diétou, si
kladie za ciel’, znizovat’ zvySené hladiny homocysteinu vo vasom tele.

2. Co potrebujete vediet’ skor, ako pouZijete Cystadane

NepouZzivajte Cystadane
ak ste alergicky na bezvodny betain alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

Upozornenia a opatrenia:

Predtym, ako zacnete uzivat’ Cystadane, obrat’te sa na svojho lekéra alebo lekarnika.

Ak spozorujete vedl'ajsie ucinky, ako su bolest” hlavy, vracanie alebo zmeny vo vaSom zrakua mate
podtyp homocystinurie nazyvanej CBS (nedostatok cystationin beta-syntazy), okamzite kontaktujte
svojho lekara, pretoze to mozu byt priznaky opuchu mozgu (cerebralny edém). V takom pripade bude
vas lekar monitorovat’ hladiny Cystadane vo vasom tele a méze tiez skontrolovat’ vasu vyzivu. Vasu
liecbu betainom bude mozno potrebné prerusit’.

Ak ste lieceny Cystadane a zmesou aminokyselin a ak musite subezne uzit’ iné lieky, pockajte 30
minut medzi jednotlivymi pozitiami (pozri ¢ast’ ,,Iné lieky a Cystadane®).

Iné lieky a Cystadane

Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uzivat'd’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi.
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Ak uZzivate zmesi aminokyselin alebo lieky ako vigabatrin alebo analégy GABA (lieky na lie¢bu
epilepsie), povedzte to, prosim, svojmu lekarovi, ked’ze ticto moézu ovplyviiovat’ vasu lieCbou
Cystadane.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotnd alebo dojcéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek. Vas lekar rozhodne, ¢i sa liek moze uzivat’ pocas
tehotenstva a doj¢enia.

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

3. Ako uzivat’ Cystadane

UZivanie tohto lieku bude vedené lekarom skusenym v oblasti starostlivosti o pacientov s
homocystintariou.

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 u deti a dospelych je 100 mg/kg/den rozdelenych na 2 davky denne. U niektorych
pacientov boli na dosiahnutie lieCebnych ciel'ov potrebné davky vyssie ako 200 mg/kg/den. Vas lekar
moze prisposobit’ davku na zéklade vysledkov vasich laboratornych testov.

Budete preto pravidelne podstupovat’ krvné testy, aby sa urCila spravna denna davka.

Cystadane musite uzit’ peroralne (Gstami).

Odmeranie davky:

o flasu pred otvorenim jemne potrepte

o vezmite spravnu odmernu lyZicu:

. mala lyzica odmeria 100 mg prasku bezvodého betainu;

° stredne vel'ka lyZica odmeria 150 mg prasku bezvodého betainu;
. vel’ka lyZica odmeria 1 g prasku bezvodého betainu.
odoberte z flase kopcovito naplnenu lyZicu prasku

prejdite hladkou stranou noza po povrchu lyZice

prasok v lyzici je mnozstvo povazované za jednu naplnent lyZicu
z fTaSe odoberte potrebny pocet naplnenych lyzic

Zmiesajte odmerant davku prasku s vodou, dzasom, mliekom, dojéenskou vyzivou alebo jedlom, kym
sa celkom nerozpusti, a pozite ihned’ po zmiesani.

Ak uZijete viac Cystadane, ako mate
Ak nadhodou uzijete viac Cystadane ako mate, ihned kontaktujte svojho lekara alebo lekarnika.

Ak zabudnete uzit’ Cystadane

Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechant davku. Ak zabudnete uzit’ davku, vzite ju
ihned’ ako si spomeniete a pokracujte s d’alSou davkou podl'a planu.

Ak prestanete uzivat’ Cystadane

Nepreruste liecbu bez konzultacie so svojim lekdrom. Pred preruSenim liecby kontaktujte svojho
lekéra alebo lekarnika.

Ak mate d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekarnika.
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4. Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck moZze spdsobovat’ vedl'ajSie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Najcastejsie sa vyskytujuci vedl'ajsi uc¢inok, ktory mozepostihovat’ viac ako 1 z 10 0s6b (frekvencia
vyskytu vel'mi ¢astd) je zvySena hladina metioninu v krvi.

Hladina metioninu mdze suvisiet' s opuchom mozgu (cerebralny opuch), ktory mdze postihovat’ menej
ako 1 zo 100 osob (frekvencia vyskytu menej Castd). Ak sa u vas objavi ranna bolest’ hlavy s vracanim
a/alebo zmenami videnia, okamzite kontaktujte svojho lekara (mézu to byt priznaky opuchu mozgu).

Gatrointestinalne poruchy ako hnacka, nutkanie na vracanie, vracanie, zaliido¢né tazkosti a zapal
jazyka sa mozu objavit’ menej €asto (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osdb). Iné menej Casté
vedlajsie ucinky (mo6zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 0s6b) mézu zahfiat’ znizenti chut’ do jedla
(anorexia), vzruSenie, precitlivenost, vypadavanie vlasov, zihl'avku, abnormalny telesny pach,
neschopnost’ udrzat’ mo¢ (urinarna inkontinencia).

Hlasenie vedl’ajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi i¢inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u€inkov, ktoré nie s uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie
ucinky mozete hlésit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedlajSich u¢inkov mdzete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Cystadane
Tento liek uchovavajte mimo dohl’adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po uplynuti doby exspiracie, ktora je uvedena na $titku fT'ase a na Skatuli po
EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny den v mesiaci.

Uchovavajte pri teplote neprevySujucej 25°C.
Flasu udrziavajte dokladne uzatvorent na ochranu pred vlhkom.
Po prvom otvoreni flaSe sa lieck musi spotrebovat’ do 3 mesiacov.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomoZzu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Cystadane obsahuje
- Liecivo je bezvody betain. 1 g peroralneho prasku obsahuje 1 g bezvodého betainu.
- Neobsahuje ziadne in¢ zlozky.

Ako vyzera Cystadane a obsah balenia

Cystadane je biely krystalicky, vol'ne padajtici prasok. Dodava sa vo fTaSiach s bezpecnostnym
uzaverom zabranujucim otvoreniu detmi. Kazda flasa obsahuje 180 g prasku. Kazda Skatula obsahuje
jednu fTasu a tri odmerné lyzice.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle

F - 92800 Puteaux

Francuzsko
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Vyrobca

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F - 92800 Puteaux

Francuzsko

alebo

Recordati Rare Diseases
Eco River Parc

30, rue des Peupliers
F-92000 Nanterre
Francuzsko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujtemiestneho zastupcu drzitel’a

rozhodnutia o registracii.

Belgique/Belgié/Belgien
Recordati
Tél/Tel: +32 2 46101 36

Bbuarapus

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
®paHuus

Ceska republika
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francie

Danmark

Recordati AB.

TIf : +46 8 545 80 230
Sverige

Deutschland
Recordati Rare Diseases Germany GmbH
Tel: +49 731 140 554 0

Eesti

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Rootsi

E\LGda

Recordati Rare Diseases
TnA: +33 (0)1 47 73 64 58
ToAMia

Espaiia
Recordati Rare Diseases Spain S.L.U.
Tel: +34 91 659 28 90
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Lietuva

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Svedija

Luxembourg/Luxemburg
Recordati

Tél/Tel: +32 2 46101 36
Belgique/Belgien
Magyarorszag
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Franciaorszag

Malta

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 147 73 64 58
Franza

Nederland
Recordati

Tel: +32 2 46101 36
Belgié

Norge

Recordati AB.

TIf : +46 8 545 80 230
Sverige

Osterreich

Recordati Rare Diseases Germany GmbH
Tel: +49 731 140 554 0

Deutschland

Polska
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58



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

Hrvatska

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

Ireland

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
France

Island

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

Italia
Recordati Rare Diseases Italy Srl
Tel: +39 02 487 87 173

Kvnpog

Recordati Rare Diseases
TnA:+33 14773 64 58
ToAria

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

Zviedrija

Francja

Portugal
Recordati Rare Diseases SARL
Tel: +351 21 432 95 00

Roméania

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Franta

Slovenija

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francija

Slovenska republika
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58

Franctzsko

Suomi/Finland

Recordati AB.

Puh/Tel : +46 8 545 80 230
Sverige

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

ato pisomna informacia pre pouzivatel’a bola naposledy aktualizovana
Tat f tel’a bol ledy aktual

Podrobné informéacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky:
http://www.emea.europa.eu. Su tam aj odkazy na d’alSie internetové stranky o zriedkavych ochoreniach

a ich liecbe.
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