PRILOHA |

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSiecho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlasit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Maapliv infizny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazdych 500 ml roztoku obsahuje 26,375 g aminokyselin.

Liecivo Na 500 ml (jedna fl’asa)
L-alanin 3,159
L-arginin 2,059

kyselina L-asparagova 2,059
L-cysteinium-chlorid, monohydrat (zodpoveda L-cysteinu) | 0,725 g (0,50 g)
kyselina L-glutamova 3,55¢

glycin 1,059
L-histidin 1,059

L-lyzin, monohydrat (zodpoveda L-lyzinu) 3,159 (2,80 g)
L-metionin 0,659
L-fenylalanin 1,359

L-prolin 2,809

L-serin 1,90 g

taurin 0,159
L-treonin 1,80 g
L-tryptofan 0,70 g
L-tyrozin 0,259

Kaloricka hodnota: 206 kcal/l
Osmolalita: 475 mOsmol/kg
pH: 5,2

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Infazny roztok.

Ciry roztok bez ¢astic.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikéacie

Maapliv je indikovany na lieGbu choroby javorového sirupu — leucindza (maple syrup urine disease,
MSUD), ktora sa prejavuje epizoédou akutnej dekompenzacie u pacientov od narodenia, ktori nie su
vhodni na podavanie peroralneho a enteralneho pripravku aminokyselin bez rozvetveného retazca (bez
BCAA, branched chain amino acid).



4.2 Davkovanie a sp6sob podavania

Liecba Maaplivom sa ma zacat’ pod dohl'adom lekara, ktory ma skusenosti s liecbou choroby MSUD.
Skusenosti u pacientov so zavaznym alebo kritickym zvys$enim hladin leucinu st obmedzené, a preto
je u tychto pacientov potrebna opatrnost’. U tychto pacientov mdze byt intraven6zny pripravok bez
BCAA nedostato¢ny na primerané znizenie hladiny leucinu a mézu potrebovat’ d’alSiu lie¢bu,
napriklad hemodialyzu alebo hemofiltraciu.

Dévkovanie

Davka Maaplivu ma byt individualizovana na zaklade schopnosti pacienta primerane metabolizovat’
aminokyseliny, jeho veku, telesnej hmotnosti a poziadaviek na vyzivu/tekutiny, ako aj na zéklade
dalsich zdrojov energie podavanych pacientovi peroralne/enteralne.

S podavanim aminokyselin sa musi subezne zabezpecit’ dostatocny kaloricky prijem. Mdze pozostavat
zo subeznych inflzii roztoku glukozy a lipidov. Musi byt prinajmensom rovnaky ako kaloricky prijem

upraveny vzhl'adom na vek pacienta.

Tiez je potrebné dosledne a konzistentne dopliat’ izoleucin a valin. Ak nie je k dispozicii infazny
roztok s tymito 2 aminokyselinami, mo6zu sa podavat’ peroralnou alebo enteralnou cestou.

Vo vsetkych pripadoch ma infaziu stanovit’ lekar, ktory ma sktsenosti s lieccbou MSUD a
intravenoznou liecbou.

Odporuca sa kontinualna infizia.

Lie¢ba Maaplivom méze pokracovat’ az do odznenia epizdédy dekompenzacie (hladina leucinu v
plazme niz§ia ako 381 pumol/l).

Populacia dospelych
Odportacany rozsah dennych davok u dospelych je uvedeny v tabul’ke 1.

Tabul’ka 1: Usmernenie k davke na podavanie u dospelych

Davka aminokyselin na 24 hodin Objem na 24 hodin Objem na hodinu

1az2 g/kg 19 az 39 ml/kg 0,8 az 1,6 ml/kg

Pediatricka populécia
Odportcany rozsah dennych davok v pediatrickej populécii je opisany v tabulke 2.

Tabul’ka 2: Usmernenie k davkam na podavanie u pediatrickych pacientov

Vek pacienta Davka amrlnokyselln Objem na 24 hodin | Objem na hodinu
na 24 hodin

Novorodenci, doj¢ata a y y y

batolatd do 23 mesiacov 2 az 3 g/kg 39 az 58 ml/kg 1,6 az 2,4 ml/kg

Diet’a, dospievajuci 1az2 g/kg 19 a7 39 ml/kg 0,8 az 1,6 ml/kg

Uprava davky Maaplivu zavisi od veku a telesnej hmotnosti pacienta. Hladiny leucinu uréujt celkovy
pristup k liecbe a celkovy nutri¢ny rezim, napriklad ak pacient musi podstapit’
hemodialyzu/hemofiltraciu pre zavaznu alebo trvalo zvySent hladinu leucinu.

Pocas aktitnej dekompenzacie zvazte upravu davky kazdy deni podl'a potreby na zaklade hladiny
leucinu. Ked’ je stabilizovana, zvazte Gpravu kazdé 2 — 3 dni podla potreby.




Spbsob podavania

Kontinualna centralna alebo periférna intravendzna infuzia.

Pokial’ ide o osmolaritu, je mozna periférna cesta, ale musi sa obmedzit’ na niekol’ko dni s ciel'om
obmedzit’ riziko tromboflebitidy na mieste infuzie.

Maapliv je hypertonicky roztok, ktory sa ma podavat’ pomalou rychlostou infuzie (pozri tabul’ky 1 a
2).

Pocas podavania uchovavajte fl'asu chranent pred svetlom.

Pokyny na zaobchadzanie s liekom pred podanim, pozri Cast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieciva alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

V pripade epizdd zavaznej/kritickej aktutnej dekompenzacie moze byt liecba intraven6znym
pripravkom aminokyselin bez BCAA nedostatocna a mozno bude potrebné zvazit/zaviest d’alsiu
liecbu, napriklad hemodialyzu alebo hemofiltraciu.

Vysledky merani nad ramec hladin leucinu neboli systematicky hlasené v programe klinickych stadii s
Maaplivom, preto v sucasnosti nie je znamy vplyv liecby intravenéznym pripravkom bez BCCA na
zlepsenie priznakov alebo iné aspekty klinického stavu.

Informacie o opakovanom podavani intravenozneho pripravku bez BCAA su obmedzené.

Ak sa maju parenteralne podavané aminokyseliny zadrzat’ v tele a vyuzit’ na syntézu proteinov, je
dolezité stibezne zabezpecit’ primerany kaloricky prijem.

Pred zacatim inflzie je potrebné upravit’ zdvazné poruchy metabolizmu vody a elektrolytov, zavazné
stavy pretazenia tekutinami a zavazné metabolické poruchy.

Je potrebné klinické a laboratérne monitorovanie, najmé na zaciatku intravenoznej infuzie.
Monitorovanie ma zahfiiat’ posudenie rovnovahy tekutin a elektrolytov, osmolarity v sére,
acidobdazickej rovnovahy, hladiny glukézy v krvi, hladiny amoniaku v krvi, proteinov v sére a funkcie
pecene a obliciek.

Maapliv je hypertonicky roztok, ktory sa ma podavat’ pomalou rychlostou infuzie (pozri ¢ast’ 4.2).

Opatrenia pre infuznu lie¢bu alebo parenteralnu vyzivu

Na tento liek sa vzt'ahuji vS§eobecné opatrenia pre infiznu lieCbu alebo parenteralnu vyzivu (napr.
akutny pl'icny edém, hyperhydratacia, akutna faza obehového Soku).

Podavanie intraven6znych roztokov méze spdsobit’ pretazenie tekutinami a/alebo roztokmi, o vedie k
zriedeniu koncentracii elektrolytov v sére, nadmernej hydratacii, stavom pretazenia alebo pl'icnemu
edému. Riziko stavov stvisiacich so zriedenim je nepriamo umerné koncentraciam elektrolytov v
roztokoch.

Porucha funkcie kardiovaskularneho systému

U pacientov so zavaznym zlyhavanim srdca je potrebné postupovat’ opatrne a udrziavat’ primerant
rovnovahu medzi objemom vylucenych tekutin a prijatych tekutin.



Porucha funkcie obli¢iek

Podavanie aminokyselin pri poruche funkcie obli¢iek moze zvysit' uz aj tak zvysenu hladinu dusika
mocoviny v krvi. Pacienti s azotémiou z akejkol'vek pri¢iny nemaju dostavat’ infuziu aminokyselin bez
zohl'adnenia celkového prijmu dusika. Stav tekutin a elektrolytov je potrebné starostlivo monitorovat’
z hladiska retencie vody a/alebo elektrolytov a primerane upravovat’. Je potrebné dbat’ na rovnovahu
medzi celkovym prijatym objemom a celkovym vyli¢enym objemom.

Porucha funkcie peene

Podavanie roztokov aminokyselin pacientovi so zavaznou nedostato¢nost'ou pe¢ene moze viest' k
nerovnovahe aminokyselin v plazme, hyperamonémii, stuporu a kome. Roztoky aminokyselin sa maju
pouzivat’ opatrne u pacientov s existujicim ochorenim pecene alebo nedostato¢nost’ou pecene. U
tychto pacientov sa maju dokladne sledovat’ parametre funkcie pecene a maju sa u nich sledovat’
mozné priznaky hyperamonémie. Ak sa rozvinu priznaky hyperamonémie, podavanie aminokyselin sa
ma prerusit’ a ma sa prehodnotit’ klinicky stav pacienta.

Anafylaktické reakcie

V pripade roztokov aminokyselin podavanych ako zlozka parenteralnej vyzivy boli hlasené
anafylaktické/anafylaktoidné reakcie (pozri Cast’ 4.8). Ak sa vyvinu akékol'vek prejavy alebo priznaky
reakcie z precitlivenosti, infizia sa musi okamzite zastavit.

Tromboembolia

U pacientov, ktori dostavali parenteralnu vyzivu, boli hlasené cievne zrazeniny v plicach spdsobujtice
emboliu v plicnych cievach a respira¢ntl tiesenl. Ak sa vyskytnu prejavy respiracnej tiesne, infizia sa
ma zastavit’ a ma sa zacat’ lekarske vysSetrenie.

45 Liekové a iné interakcie

Doteraz sa neuskutocnili Ziadne interakéné Stadie. Roztoky aminokyselin mozu vyvolat’ akatny
nedostatok folatov a kyselina listova sa mé podavat’ denne.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie st k dispozicii ziadne klinické udaje o pouziti Maaplivu u gravidnych zien. S Maaplivom sa
neuskuto¢nili ziadne reprodukéné Stiidie na zvieratach (pozri Cast’ 5.3).

Maapliv sa neodporaca pouzivat’ pocas gravidity, pokial klinicky stav Zeny jednoznacne nevyzaduje
tato liecbu a len po starostlivom zvazeni prinosu a rizika.

Dojcenie

Aminokyseliny/metabolity sa vylu¢uji do I'udského mlieka. V terapeutickych davkach Maaplivu sa
neocakavaju ziadne ucinky na doj¢enych novorodencov/dojcata. Maapliv sa ma vSak pouzivat’ pocas
dojcenia len po starostlivom zvazeni prinosu a rizika.

K dispozicii nie su dostatocné informacie o vylucovani zloziek/metabolitov Maaplivu do I'udského
mlieka.
Riziko u novorodencov/doj¢iat nemoéze byt vylucené.



Fertilita

Nie st k dispozicii ziadne primerané udaje. V terapeutickych davkach sa nepredpokladaju Zziadne
ucinky.

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

Zhrnutie bezpecnostného profilu

Niz8ie uvedené neziaduce reakcie pre tuto triedu liekov boli identifikované z dostupnej zdravotnicke;j
literatury pri parenteralnom podavani roztokov aminokyselin bez rozvetveného ret'azca a parenteralne;
VyZivy.

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie su zhrnuté v tabul'ke nizsie. Tieto neziaduce reakcie st uvedené podla triedy
organovych systémov a frekvencii databazy MedDRA. Kategoérie frekvencii su definované ako: vel'mi
casté (> 1/10), Casté (> 1/100 az < 1/10), menej casté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az
< 1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000) a nezname (z dostupnych udajov). Neziaduce reakcie su v
kazdej skupine frekvencii uvedené v poradi klesajicej zavaznosti.

Tabul’ka 3: Zhrnutie neziaducich reakcii

Trieda organovych Menej casté

systémov

Poruchy imunitného anafylaktické/anafylaktoidné reakcie, precitlivenost’
systému

Poruchy metabolizmu a hyperamonémia

VyZzZivy

Poruchy ciev tromboembolia (plicna embolia, zilova tromboembdlia a

respiracna tieseil)

Poruchy pecCene a zI¢ovych | zvySena hladina bilirubinu v krvi, zvySena hladina
ciest pecenovych enzymov, cholestaza, cholecystitida, cholelitiaza

Poruchy obliciek a azotémia
mocovych ciest

Celkové poruchy a rekcie v | tromboflebitida na mieste infuzie; podrazdenie zily
mieste podania

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

Tak ako pri inych roztokoch aminokyselin, predavkovanie méze vyvolat’ nasledujuce neziaduce
reakcie:

- priznaky retencie tekutin: predavkovanie alebo vysoka rychlost’ infizie mézu viest’ k pretazeniu
tekutinami/retencii tekutin, nerovnovahe elektrolytov a akitnemu pl'icnemu edému,


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

- priznaky predavkovania aminokyselinami: predavkovanie alebo vysoka rychlost’ infuzie mézu
viest’ k neziaducim reakcidm, ako je chvenie, vracanie, bolest’ hlavy, nauzea, hyperamonémia a
zvySené straty aminokyselin oblickami.

Ak sa vyskytnll prejavy predavkovania, infizia sa ma okamzite zastavit’ a moze sa znova zacat’
znizenou davkou alebo pomalSou rychlostou infuzie.

Na predavkovanie neexistuje Ziadne Specifické antidotum. Pohotovostné postupy maji zahinat
prislus$né napravné opatrenia.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: ndhrady krvi a perfuzne roztoky, roztoky na parenteralnu vyzivu, ATC
kod: BOSBAO1

Maapliv je roztok aminokyselin bez aminokyselin s rozvetvenym retazcom uréeny na poskytnutie 7
esencialnych a 9 neesencialnych aminokyselin ako fyziologickych substratov na syntézu proteinov.

U pacientov s dekompenzaciou MSUD zabranuje roztok bez BCAA v kombinacii so suplementaciou
sacharidov a lipidov katabolizmu proteinov alebo ho zvracia a podporuje anabolizmus, ¢im znizuje
zodpovedajtce hladiny alfa-ketokyselin.

Program klinickych $tadii s Maaplivom je zalozeny na 4 retrospektivnych studiach zahimajucich
pacientov s chorobou javorového sirupu (MSUD), ktori dostavali intraven6zny roztok aminokyselin

bez rozvetveného retazca (BCAA) na epizody akutnej dekompenzacie.

Stdia 1. Servais a kol. 2013

Navrh $tudie: retrospektivna porovnavacia $tidia. Populacia: 4 dospeli pacienti s MSUD (17 epizod
dekompenzacie lieCenych parenteralnou zmesou aminokyselin v porovnani s 18 predchadzajucimi
epizodami lieCenymi enteralnou vyzivou). Lie€ba: parenteralna zmes aminokyselin (skupina P) v
porovnani s enteralnou vyzivou (skupina E). Primarny ciel’: vyhodnotit’ i¢innost’ parenteralnej zmesi
aminokyselin pri znizovani koncentracie leucinu. Vysledky: priemerna koncentracia leucinu pri
prijati: 1 196,9 pmol/I (skupina P) v porovnani s 1 212,2 umol/l (skupina E). Priemerny pokles leucinu
v prvych 3 dnoch bol vyznamne vyssi v skupine P (p = 0,0026). Priemerné trvanie hospitalizacie: 4
dni (skupina P) v porovnani so 4,5 dna (skupina E) (p = NS). V skupine P neboli hlasené ziadne
vedlajsie ucinky. Jeden pacient v skupine E potreboval dialyzu, zatial’ ¢o v skupine P sa nezhorsil stav
ziadnemu pacientovi.

Stadia 2. de Lonlay a kol. 2021

Navrh studie: retrospektivna pozorovacia Studia. Populacia: 54 pacientov s MSUD (126 epizdod
dekompenzacie) z 5 centier vo Francuzsku a Nemecku (2010 — 2016). Lie€ba: enteralny/peroralny
pripravok v porovnani s intravendznym pripravkom bez BCAA. Primarny ciel’: opisat’ epizody a
vysledky u pacientov, ktori dostdvajui enteralny/peroralny alebo intravendzny pripravok bez BCAA.
Vysledky: priemerné trvanie hospitalizacie: 6,6 diia (peroralny/enteralny pripravok) v porovnani so
5,4 dna (i. v.). Priemerny pokles hladiny leucinu: 548,5 pmol/I (69,3 %) v skupine s
peroralnym/enteralnym pripravkom v porovnani s 657,2 umol/l (71,3 %) v skupine s intraven6znym
pripravkom. V podskupine dospelych bol priemerny ¢as do odznenia epizddy 15,8 diia
(peroralny/enteralny pripravok) v porovnani so 7,7 dila (intravenozny pripravok) (p = 0,008) a
priemerné trvanie hospitalizacie bolo 6 dni (peroralny/enteralny pripravok) v porovnani so 4,6 diia
(intravendzny pripravok) (p = NS). U dvoch pacientov bolo hlasenych sedem zavaznych neziaducich
udalosti. S lieCbou suviseli len nauzea a vracanie.



Stadia 3. Sanchez-Pintos a kol. 2022

Navrh §tadie: séria pediatrickych pripadov. Populacia: 5 pediatrickych pacientov s MSUD (5 epizod
dekompenzacie + 1 profylaktické pouzitie pri operacii). Lie¢ba: intraven6zny roztok bez BCAA.
Primarny ciel’: vyhodnotit’ liecbu epizéd dekompenzacie intravendznym roztokom bez BCAA.
Vysledky: hladiny leucinu pri prijati: 699 — 3 296 umol/l. Normalizacia leucinu sa dosiahla vo
vSetkych pripadoch. Trvanie podéavania: 3 — 20 dni. Nepozorovali sa ziadne stvisiace neziaduce
udalosti.

Stadia 4. Alili a kol. 2022

Navrh §taudie: pozorovacia prospektivna $tadia. Populacia: 24 pacientov s MSUD (16 muzov, 8 Zien;
126 epizdd dekompenzacie: 39 u deti, 87 u dospelych). Liecba: intraven6zny roztok bez BCAA.
Primarny ciel’: vyhodnotit’ i¢innost’ a bezpecnost’ intraven6zneho roztoku bez BCAA pri liecbe
metabolickych dekompenzacii. Vysledky: pri prijati bola priemerna plazmaticka koncentracia leucinu
> 381 pumol/l v pripade 113/126 (89,7 %) epizdd. Normalizacia leucinu (na menej ako 381 umol/I):
82 % (18/22) epizdd u deti, 84 % (67/80) epizdd u dospelych. Priemerny ¢as do normalizacie leucinu:
3,0 dni (vyznamne krat$i ¢as ako predpokladany ¢as pri tradi¢énych metddach, p < 0,001). Priemerné
trvanie hospitalizacie: 7,1 dna (deti) v porovnani so 5,2 dna (dospeli) (p = 0,012). Neboli hlasené
ziadne neziaduce udalosti suvisiace s liecbou. Davka: deti lieCené davkou 0,8 az 2,0 g/kg/den pocas
4,8 dna; dospeli lieceni davkou 0,5 az 2,6 g/kg/den pocas 3,8 dna.

Vysledky merani inych ako hladiny leucinu neboli vo vyssie uvedenych klinickych stidiach
systematicky hlasené, preto v sucasnosti nie je znamy vplyv liecby Maaplivom na zlepSenie priznakov
alebo iné aspekty klinického stavu. Prevazna vicsina pacientov lieCenych v programe klinického
vyvoja Maaplivu mala klasicka formu MSUD. S inymi podtypmi MSUD nie st skusenosti.

Dostupné udaje nie su dostatoné na potvrdenie lepsej ticinnosti v porovnani s peroralnymi a
enteradlnymi pripravkami bez BCAA. Porovnavacie §tidie medzi intravenéznymi a
peroralnymi/enteralnymi pripravkami bez BCAA nepreukazali Statisticky vyznamné rozdiely v
ucinnosti.

Tento liek bol registrovany za tzv. mimoriadnych okolnosti.

To znamend, Ze pre zriedkavost’ vyskytu ochorenia nebolo mozné ziskat’ vSetky informacie o tomto
lieku.

Eurdpska agenttra pre lieky kazdy rok posudi nové dostupné informécie o tomto lieku a tento suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku bude podl'a potreby aktualizovat.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Maapliv sa podava intravenézne. Systémova biologicka dostupnost’ vol'nych aminokyselin v roztoku
je preto 100 %.

Distribtcia
Zaciatoc¢na distribucia va¢siny aminokyselin prebieha cez centralny vaskularny kompartment a
extravaskularnu tekutinu. Aminokyseliny su transportované do buniek, kde prebieha ich za¢lenenie do

proteinov, premena na iné aminokyseliny, degradacia na zdroj energie alebo deaminacia.

Biotransformaécia

Roztok aminokyselin poskytuje zdroj 7 esencialnych a 9 neesencialnych aminokyselin pre metabolické
procesy podiel’ajuce sa na syntéze proteinov. Aminokyseliny nad ramec okamzitych potrieb sa bud’
metabolizuju inymi drahami, katabolizuju a/alebo vylic¢ia v pote a moci.



Eliminécia

Aminokyseliny sa vylucuju v renalnych tubuloch a mechanizmus aktivneho transportu zodpoveda za
resorpciu aminokyselin z glomerularneho filtratu (predovsetkym v proximalnych tubuloch) a ich
navrat do obehu. Kapacita tohto systému aktivneho transportu je obmedzena hornou hranicou, po
ktorej prekrocCeni sa nadbyto¢né aminokyseliny vylicia v moci.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Nie su k dispozicii ziadne predklinické udaje pre Maapliv.

Aminokyseliny a elektrolyty s zakladnymi a rozSirenymi prvkami v metabolizme cicavcov, a preto sa
neuskutocnili konvencné stadie s Maaplivom na vyhodnotenie karcinogénneho potencialu,
mutagénneho potencialu alebo uc¢inkov na fertilitu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

kyselina octova alebo hydroxid sodny (na upravu pH)
voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa ziadne $tudie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi liekmi.
6.3  Cas pouZitelnosti

2 roky.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.
Neuchovévajte v chladnicke alebo mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

500 ml f'asa z bezfarebného skla typu II.
Kazda skatula obsahuje jednu flasu.

6.6  Speciilne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Flasa obsahujuca infuzny roztok sa mé pred pouZzitim vizualne skontrolovat’ z hl'adiska priehl'adnosti a
neporusenosti (¢i dobre tesni).

Pouzite, len ak je roztok ¢iry, bez viditeInych Castic a ak je obal neporuseny.

Podajte okamzite po zavedeni infiznej stipravy s 0,2 mikrénovym in-line filtrom.

Dodrziavajte prisne aseptické podmienky. Roztok sa ma podavat’ sterilnym zariadenim s pouzitim
aseptickej techniky. Zariadenie ma byt najprv naplnené roztokom, aby sa predislo preniknutiu
vzduchu do systému.

Len na jednorazové pouzitie. Obsah fTase, ktorad bola predtym otvorend, nepouzivajte opakovane.

FTasu uchovavajte po¢as podavania chranent pred svetlom.



Sposob podavania a opatrenia, ktoré treba prijat’ pred zaobchadzanim alebo podanim lieku, pozri tiez
Cast’ 4.2.

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

RECORDATI RARE DISEASES

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle

92800 Puteaux

Franctzsko

8. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/25/1955/001

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.cu.
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PRILOHA 11
VYROBCOVIA ZODPOVEDNI ZA UVOIENENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU

OSOBITNE POZIADAVKY NA SPLNENIE

POSTREGISTRACNYCH OPATRENI PRI REGISTRACII
ZA MIMORIADNYCH OKOLNOSTI
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A.  VYROBCOVIA ZODPOVEDNI ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcov zodpovednych za uvolnenie Sarze

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Francuazsko

RECORDATI RARE DISEASES
Eco River Parc

30 rue des Peupliers

92000 Nanterre

Francuazsko

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

53014 Monteroni d’Arbia (SI)

Taliansko

Tlacena pisomna informacia pre pouzivatel'a lieku musi obsahovat’ nazov 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: Sthrn

charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

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

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referen¢nych datumov
Unie (zoznam EURD) v stilade 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 predlozenom v module 1.8.2
registracnej dokumentacie a vo vSetkych d’alsich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit:

o na ziadost’ Eurdpskej agentiry pre lieky,

. vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
dosiahnutia doélezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie
rizika).
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E. OSOBITNE POZIADAVKY NA SPLNENIE POSTREGISTRACNYCH OPATRENI PRI
REGISTRACII ZA MIMORIADNYCH OKOLNOSTI

Tato registracia bola schvalena za mimoriadnych okolnosti, a preto ma podl'a ¢lanku 14 ods. 8
nariadenia (ES) 726/2004 drZzitel rozhodnutia o registracii do ur¢eného terminu vykonat’ nasledujuce
opatrenia:

Popis Termin
vykonania

Neintervencna Studia po registracii (PAES): na d’alSiu charakterizaciu u¢innosti | PredloZenie

a bezpecnosti Maaplivu pri lieCbe pacientov s chorobou javorového sirupu protokolu:
(MSUD) prejavujucej sa epizodami akutnej dekompenzacie. Drzitel rozhodnutia o | 1. §tvrtrok
registracii uskuto¢ni neintervenénu $tadiu po registracii podla schvaleného 2026

protokolu a predlozi jej vysledky
Vyrocné
spravy maju
byt predlozené

spolu

s kazdoro¢nym

opédtovnym

posudenim
Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi kazdoro¢né aktualizacie akychkol'vek Kazdorocne
novych informacii tykajucich sa bezpecnosti a u€innosti Maaplivu na zaistenie (spolu s
primeraného monitorovania bezpe¢nosti a u¢innosti Maaplivu pri lieCbe pacientov | kazdoro¢nym
s chorobou javorového sirupu (MSUD) prejavujucej sa epizédami akutnej opitovnym
dekompenzacie. posudenim)
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PRILOHA 111

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

1. NAZOV LIEKU

Maapliv infizny roztok

L-alanin, L-arginin, kyselina L-aspardgova, monohydrat L-cysteinium-chloridu, kyselina L-
glutdmova, glycin, L-histidin, monohydrat L-lyzinu, L-metionin, L-fenylalanin, L-prolin, L-serin,
taurin, L-treonin, L-tryptofan, L-tyrozin

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazdych 500 ml roztoku obsahuje 26,375 g aminokyselin.

Liecivo Na 500 ml (jedna fPasa)
L-alanin 3,159
L-arginin 2,059

kyselina L-aspardgova 2,059
L-cysteinium-chlorid, monohydrat (zodpoveda L-cysteinu) | 0,725 g (0,50 g)
kyselina L-glutamova 3,559

glycin 1,059
L-histidin 1,059

L-lyzin, monohydrat (zodpoveda L-lyzinu) 3,159 (2,80 g)
L-metionin 0,659
L-fenylalanin 1,359

L-prolin 2,809

L-serin 1,909

taurin 0,159
L-treonin 1,80 g
L-tryptofan 0,70 g
L-tyrozin 0,259

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Kyselina octova alebo hydroxid sodny (na tipravu pH), voda na injekcie. DalSie informacie sa uvedené
v pisomnej informécii.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Infazny roztok
1 flasa

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Len na jednorazové pouzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Intravendzne pouZzitie.
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FTasu pocas podavania chraite pred svetlom.

6.

SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIEADU
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

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.
Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

10.

SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11.

NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Franctuzsko

12.

REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/25/1955/001

13.

CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

14.

ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15,

POKYNY NA POUZITIE

| 16.

INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

17




maapliv

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

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

SKLENENA FLCASA

1. NAZOV LIEKU

Maapliv infizny roztok

L-alanin, L-arginin, kyselina L-asparagova, monohydrat L-cysteinium-chloridu, kyselina L-
glutdmova, glycin, L-histidin, monohydrat L-lyzinu, L-metionin, L-fenylalanin, L-prolin, L-serin,
taurin, L-treonin, L-tryptofan, L-tyrozin

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazdych 500 ml roztoku obsahuje 26,375 g aminokyselin.

Liecivo Na 500 ml (jedna fl’asa)
L-alanin 3,159
L-arginin 2,059

kyselina L-asparagova 2,059
L-cystein monohydrat hydrochlorid (zodpoveda L-cysteinu) | 0,725 ¢ (0,50 g)
Kyselina L-glutamova 3,559

glycin 1,059
L-histidin 1,059

L-lyzin monohydrat (zodpoveda L-lyzinu) 3,159 (2,80 g)
L-metionin 0,659
L-fenylalanin 1,35¢

L-prolin 2,809

L-serin 1,909

taurin 0,159
L-treonin 1,80 g
L-tryptofan 0,70 g
L-tyrozin 0,259

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Kyselina octova alebo hydroxid sodny (na upravu pH), voda na injekcie. DalSie informacie st uvedené
v pisomnej informacii.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Infazny roztok
500 ml

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Len na jednorazové pouzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.
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Intravendzne pouzitie.
FTasu pocas podavania chraite pred svetlom.

6.

SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIEADU
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

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.
Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

10.

SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11.

NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Franctuzsko

12.

REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/25/1955/001

13.

CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

14.

ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15,

POKYNY NA POUZITIE

| 16.

INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

20




| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE BUDSKYM OKOM
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatel’a

Maapliv infuzny roztok
L-alanin, L-arginin, kyselina L-asparagova, monohydrat L-cysteinium-chloridu, kyselina L-
glutdmova, glycin, L-histidin, monohydrat L-lyzinu, L-metionin, L-fenylalanin, L-prolin, L-serin,
taurin, L-treonin, L-tryptofan, L-tyrozin

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. Mozete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedl'ajsie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlasit’ vedl'ajsie ti¢inky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas doélezité informacie.

- Tuato pisomntl informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

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

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnt sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich uc¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto
pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

1. Co je Maapliv a na &o sa pouziva

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Maapliv
3. Ako pouzivat’ Maapliv

4, Mozné vedlajsie ucinky

5. Ako uchovavat’ Maapliv

6. Obsah balenia a d’al$ie informéacie

1. Co je Maapliv a na o sa pouZiva

Maapliv obsahuje aminokyseliny, ktoré patria do skupiny liekov nazyvanych aminokyseliny na
parenteralne pouzitie. Obsahuje tieto aminokyseliny:

L-alanin, L-arginin, kyselina L-asparagova, monohydrat L-cysteinium-chloridu, kyselina L-
glutdmova, glycin, L-histidin, monohydrat L-lyzinu, L-metionin, L-fenylalanin, L-prolin, L-serin,
taurin, L-treonin, L-tryptofan, L-tyrozin.

Maapliv sa pouziva na liecbu choroby javorového sirupu (maple syrup urine disease, MSUD) u
pacientov od narodenia. Pouziva sa, ked’ sa pacientom nahle zhorsi MSUD a nemdzu prijimat’
§pecialnu diétu bez urcitych aminokyselin. MSUD je zriedkava geneticka porucha, pri ktorej telo
nedokaze rozkladat’ urcité aminokyseliny nachadzajuce sa v bielkovinach. To vedie k hromadeniu
Skodlivych latok v krvi a moci, ¢o moze spdsobit’ zavazné zdravotné problémy.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Maapliv
NepouZivajte Maapliv
- ak ste alergicky na jednu z aminokyselin alebo na ktorakol'vek z d’al$ich zloziek tohto lieku

(uvedenych v Casti 6).

Upozornenia a opatrenia
Informujte svojho lekéra, ak mate:

o zlyhévanie srdca,

. znizenu funkciu obliciek,

. znizenu funkciu pecene,

. predpoklady na tromboemboliu.
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Pred zacatim liecby vas bude lekar sledovat’ a vykond vySetrenia, najméa na zaciatku podavania inflizie
(kvapkania). To zahima:

o kontrolu hladiny tekutin a elektrolytov;

o osmolaritu v sére (meranie vody a rozpustenych latok ako je glukéza, dusik mocoviny a sodik v
krvi);

acidobazicku rovnovahu (spravne mnozstvo kyselin a zasad v krvi a inych telesnych tekutin);
hladinu glukézy v krvi;

hladinu amoniaku v krvi (normalny odpadovy produkt v tele);

bielkoviny v krvi;

funkciu pecene a obliciek.

Ak mate zavazni nerovnovahu vody a elektrolytov, prili$ vela tekutiny v tele alebo zavaznu
metabolickt poruchu, budu tieto poruchy upravené predtym, ako vdm bude podana infuzia.

V pripade roztokov aminokyselin ako je Maapliv, ktoré sa pouzivaju na vnutrozilovi vyzivu, sa mézu
vyskytnut’ nahle, zavazné anafylaktické reakcie. Ak sa u vas pocas liecby vyvinu akékol'vek prejavy
alebo priznaky alergickej reakcie, okamzite to povedzte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre. To
zahfna:

zihlavku,

vyrazku,

svrbenie,

zavrat,

sipot,

stazené dychanie,

opuch jazyka.

U pacientov, ktori dostavaji vnltrozilovll vyZzivu, sa mézu vyvinut’ blokady v krvnych cievach pluc.
Ak sau vas pocas liecby vyvinu akékol'vek prejavy alebo priznaky blokady, okamzite to povedzte
svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre. To zahfna:

dychavi¢nost,

stazené dychanie,

kasel’,

neprijemny pocit na hrudi,

rychly srdcovy tep,

modrasté sfarbenie okolo Ust, pier alebo nechtov v désledku nizkej hladiny kyslika v krvi.

U pacientov so zavaznymi alebo kritickymi akitnymi dekompenzaciami, s vel'mi vysokou hladinou
leucinu v krvi, sa Maapliv mozno bude musiet’ podavat’ do zily stibezne s hemodialyzou alebo
hemofiltraciou.

Klinické studie boli zamerané predovsetkym na hladiny leucinu. Vplyv na zlepSenie priznakov alebo
iné aspekty klinického stavu nie je znamy.

Informécie o opakovanom podavani intraven6zneho pripravku bez BCAA (aminokyseliny bez
rozvetveného ret'azca) sit obmedzené.

Iné lieky a Maapliv

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom c¢ase uzivali, €i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi. Roztoky aminokyselin m6zu vyvolat’ akiutny nedostatok folatov a kyselina listova sa
ma podavat’ denne.

Tehotenstvo, dojcenie a plodnost’
Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom predtym, ako vam bude podany tento liek.

Nie su k dispozicii dostato¢né udaje tykajice sa pouzitia Maaplivu u tehotnych alebo dojciacich Zien.
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Ak ste tehotna, tento liek vam bude podany len vtedy, ak to vas lekar bude povaZovat’ za absolutne
nevyhnutné pre vase zotavenie. Maapliv sa ma podavat’ tehotnym Zenam len po starostlivom zvazeni.
V terapeutickych davkach Maaplivu sa neoc¢akévaju ziadne ucinky na doj¢enych
novorodencov/doj¢ata. Maapliv sa ma vSak podavat’ dojéiacim zenam len po starostlivom zvazeni.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Maapliv neovplyvituje vasu schopnost’ viest’' vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

3. Ako pouzivat’ Maapliv
Maapliv sa bude podavat’ do zily ako infuzia (kvapkanim).

Davka Maaplivu sa upravi podl'a vasej schopnosti spractvat’ aminokyseliny, veku, hmotnosti a
vyzivovych potrieb.

Odportacana davka pre novorodenca a doj¢a do 2 rokov je 39 az 58 ml/kg/24 hodin, a 19 az
39 ml/kg/24 hodin pre deti, dospievajtcich a dospelych.

FTasu pocas podévania chraiite pred svetlom.

Ak pouZijete viac Maaplivu, ako mate
Je vel'mi nepravdepodobné, Ze v infizii dostanete viac tohto lieku, ako mate, pretoze vasu liecbu bude
sledovat’ lekar alebo zdravotna sestra.

K téinkom predavkovania mdzu patrit’ priznaky pretazenia tekutinami/zadrziavania tekutin,
nerovnovaha elektrolytov a akttny opuch pltc; priznaky predavkovania aminokyselinami zahfnaju
chvenie, vracanie, bolest’ hlavy, nevol'nost’, hyperamonémiu (prili§ vel'a amoniaku v krvi) a zvySent
stratu aminokyselin obli¢kami.

V pripade predavkovania sa mé infizia okamzite zastavit’ a moze sa znova zacat’ znizenou davkou
alebo pomalSou rychlost'ou infuzie.

Ak mate akékol'vek dalSie otazky tykajlice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekérnika.

4. Mozné vedPajsie ucinky

Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck mdze spdsobovat’ vedl'ajSie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Castost’ vyskytu tychto neziaducich reakcii je ,,menej ¢asta“ (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100
0sdb).

Zavainé vedPajsie ucinky

o Alergické (anafylaktické, anafylaktoidné) reakcie. Precitlivenost. Priznaky mézu zahiiat’
horacku alebo zimnicu, chvenie, nadmerné potenie, kozné vyrazky, opuch tvare alebo ocnych
viecok, tazkosti pri dychani, nezvycajne vysoky srdcovy tep, nezvycajne nizky alebo vysoky
krvny tlak.
Ak sa vyskytn takéto prejavy alergickej reakcie, infizia sa ma okamzite zastavit'.

e Metabolické poruchy/poruchy vyzivy s naslednou hyperamonémiou.
Ak sa vyskytne hyperamonémia, inflizia sa ma okamzite zastavit’ a oSetrujuci lekar ma zacat’
konkrétnu liecbu.

e Poruchy funkcie obli¢iek a mocovych ciest s naslednou azotémiou.

e Tvorba krvnych zrazenin, ktoré upchavaju krvné cievy v plucach (pl'icna tromboembdlia) alebo
zilach (zilova tromboembdlia). Mdze to zapricinit’ bolest’ na hrudi, dychavi¢nost’ a mdloby.
Ak sa vyskytn takéto prejavy, infizia sa ma zastavit’ a ma sa zacat’ lekarske vySetrenie.
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DalSie vedPajsie u¢inky
e Nezvycajny krvny test na poruchu funkcie pecene. M6ze byt zvySeny bilirubin v krvi a
pecenové enzymy; a mézu sa vyskytnit’ cholecystitida a cholelitiaza.
e Zapal ZI¢nika, zI¢nikové kamene a problémy s prietokom zlce.
e Moze sa vyskytnut zapal Zily na mieste infizie, podrazdenie zily, bolest’, teplo, opuch a
stvrdnutie Zilového kandla.

Ak spozorujete akékol'vek zmeny v tom, ako sa citite pocas lie¢by alebo po nej, okamzite to
povedzte zdravotnickemu pracovnikovi alebo inému ¢lenovi zdravotnickeho timu.

Hlasenie vedlajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ti¢inok, obrat’te sa na svojho lekara, lekéarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej
informacii. Vedlajsie uc¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené

v Prilohe V. Hlasenim vedl’ajsich u¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al$ich informacii o bezpecnosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Maapliv

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.
Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a fl'asi po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Nepouzivajte tento liek, ak fl'asa dobre netesni alebo ak v roztoku spozorujete Castice.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou. Nepouzity liek vrat'te do lekarne. Tieto opatrenia pomdzu
chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Maapliv obsahuje

- Lieciva su L-alanin, L-arginin, kyselina L-asparagova, monohydrat L-cysteinium-chloridu,
kyselina L-glutdmova, glycin, L-histidin, monohydrat L-lyzinu, L-metionin, L-fenylalanin, L-
prolin, L-serin, taurin, L-treonin, L-tryptofan, L-tyrozin.

- Dalsie zlozky st kyselina octové alebo hydroxid sodny (na upravu pH) a voda na injekcie.

Ako vyzera Maapliv a obsah balenia
Maapliv je infuzny roztok dostupny v 500 ml flasiach z bezfarebného skla. Kazda fl'asa je zabalena v
Skatuli.

Ciry roztok bez ¢astic.
DrZzitel’ rozhodnutia o registracii

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Francuazsko
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Vyrobca

RECORDATI RARE DISEASES
Eco River Parc

30 rue des Peupliers

92000 Nanterre

Franctzsko

RECORDATI RARE DISEASES
Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Franctzsko

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

53014 Monteroni d’ Arbia (SI)

Taliansko

Ak potrebujete aktiikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

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

Bbarapus

RECORDATI RARE DISEASES
Ten.: +33 (0)1 47 73 64 58
®panHius

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

ElLdda
Recordati Hellas
TnA: +30 210 6773822

Lietuva

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Svedija

Luxembourg/Luxemburg
Recordati bv

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 bv

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



Espaiia

RECORDATI RARE DISEASES Spain S.L.U.

Tel: + 34 91 659 28 90

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

Hrvatska

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

Ireland

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

France

Island

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

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

Kvnpog

RECORDATI RARE DISEASES
TnA: +33 147 73 64 58

TaArio

Latvija

Recordati AB.

Tel: + 46 8 545 80 230
Zviedrija

Polska

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

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

Romainia

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

Franta

Slovenija

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

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

Suomi/Finland

Recordati AB.

Puh/Tel: +46 8 545 80 230
Sverige

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

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v.

Tento liek bol registrovany za tzv. mimoriadnych okolnosti.
To znamena4, Ze pre zriedkavost’ vyskytu ochorenia nebolo mozné ziskat’ vSetky informacie o tomto

lieku.

Eurdpska agentira pre lieky kazdy rok posudi nové informacie o tomto lieku a tato pisomntl

informaciu bude podl'a potreby aktualizovat’.

DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky
https://www.ema.europa.eu. Najdete tam aj odkazy na d’alSie webové stranky o zriedkavych

ochoreniach a ich liecbe.

Tato pisomna informécia je dostupna vo vietkych jazykoch EU/EHP na webovej stranke Eurépskej

agentury pre lieky.


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

PRILOHA IV

ZAVERY TYKAJUCE SA UDELENIA POVOLENIA NA UVEDENIE NA TRH ZA
MIMORIADNYCH OKOLNOSTI
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Zavery predloZené Eurdpskou agentirou pre lieky:

e Povolenie na uvedenie na trh za mimoriadnych okolnosti

Vybor CHMP po posudeni zZiadosti zastava nazor, Ze vyvazenost’ rizika a prinosu je priazniva, a preto
odporuca udelit’ povolenie na uvedenie na trh za mimoriadnych okolnosti, ako je to podrobnejsie
opisané v Eurdpskej verejnej hodnotiacej sprave.
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