PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

PROCYSBI 25 mg enterosolventni tvrdé tobolky
PROCYSBI 75 mg enterosolventni tvrdé tobolky

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI{

PROCYSBI 25 mg enterosolventni tvrda tobolka

Jedna enterosolventni tvrda tobolka obsahuje 25 mg merkaptaminu (ve form¢ merkaptamin-
ditartaratu)

PROCYSBI 75 mg enterosolventni tvrda tobolka

Jedna enterosolventni tvrda tobolka obsahuje 75 mg merkaptaminu (ve form¢ merkaptamin-
ditartaratu)

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Enterosolventni tvrda tobolka.

PROCYSBI 25 mg enterosolventni tvrda tobolka

Svétle modré tvrdé tobolky velikosti 3 (15,9 x 5,8 mm) s bilym potiskem ,,25 mg* se svétle modrym
vickem s bilym potiskem loga spole¢nosti ,,PRO*.

PROCYSBI 75 mg enterosolventni tvrda tobolka

Svétle modré tvrdé tobolky velikosti 0 (21,7 x 7,6 mm) s bilym potiskem ,,75 mg* s tmavé modrym
vickem s bilym potiskem loga spole¢nosti ,,PRO*.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Piipravek PROCYSBI je indikovan k 1é¢b¢ prokazané nefropatické cystindzy. Merkaptamin sniZuje
akumulaci cystinu v n¢kterych buiikach (napft. v leukocytech, svalovych a jaternich buiikach) u
pacientl s nefropatickou cystinézou. Pokud je 1éCba zahajena véas, merkaptamin oddali rozvoj selhani
ledvin.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Lécba pripravkem PROCY SBI se ma zah4jit pod dohledem Iékate se zkuSenostmi v 1€¢bé cystinozy.
Aby se dosahlo maximalniho pfinosu 1é¢by, musi byt 1é¢ba merkaptaminem zahéjena ihned po
potvrzeni diagndzy (tj. zvySeny obsah cystinu v leukocytech).

Davkovani

Koncentraci cystinu v leukocytech Ize stanovit pomoci fady rtiznych technik, jako jsou naptiklad
specifické subpopulace leukocytl (napf. test granulocytl) nebo smésnou leukocytarni reakci; kazdy
z téchto testd ma pfitom odlisné cilové hodnoty. Pii rozhodovani o diagnéze a davkovani piipravku
PROCYSBI u pacientl s cystindzou se maji zdravotnic¢ti pracovnici fidit 1é¢ebnymi cili specifickymi



pro dany test poskytnutymi jednotlivymi laboratofemi, jez testy provadéji. Cilem lécby je naptiklad
udrzet obsah cystinu v leukocytech < 1 nmol hemicystinu/mg proteinu (méfeno pomoci smésné
leukocytarni reakce) 30 min po podani. U pacientl, kteti uzivaji stabilni davku pfipravku PROCYSBI
a nemaji snadny piistup k pfislusnému zatizeni pro méfeni obsahu cystinu v leukocytech, ma byt cilem
1écby udrzeni koncentrace merkaptaminu v plazmé > 0,1 mg/l 30 minut po podani davky.

Nacasovani méteni: Piipravek PROCY SBI se ma podavat kazdych 12 hodin. Stanoveni obsahu
cystinu v leukocytech a/nebo merkaptaminu v plazmé se musi provést 12,5 hodiny po podani vecerni
davky v ptedchozi den, tedy 30 minut po podani nasledujici ranni davky.

Prevedent pacientii z tvrdych tobolek merkaptamin-ditartardtu s okamzitym uvoliiovanim

Pacienty s cystindzou, ktefi uzivaji merkaptamin-ditartarat s okamzitym uvoliiovanim, lze pfevést na
stejnou celkovou denni davku ptipravku PROCYSBI, jako byla jejich predchozi celkova davka
merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvoliiovanim. Celkova denni ddvka ma byt rozd€lena na dvé
&asti a podavana kazdych 12 hodin. Maximalni doporuéend davka merkaptaminu je 1,95 g/m?den.
Pouzivani davek vyssich nez 1,95 g/m*/den se nedoporucuje (viz bod 4.4).

U pacientq, ktefi se prevadeji z merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvolilovanim na ptipravek
PROCYSBI, je tieba zméfit jejich hladinu cystinu za 2 tydny a poté kazdé 3 mésice, aby se stanovila
optimalni davka, jak je popsano vyse.

Nové diagnostikovani dospéli pacienti

U nove¢ diagnostikovanych dospélych pacientli se ma zacit podavanim 1/6 az 1/4 cilové udrzovaci
davky ptipravku PROCYSBI. Cilova udrzovaci davka je 1,3 g/m?den ve dvou rozdélenych davkach
podavanych kazdych 12 hodin (viz tabulka 1 nize). Davka se ma zvysit, pokud je pfiméfena
snasenlivost a hladina cystinu v leukocytech zlistdva >1 nmol hemicystinu/mg proteinu (méteno
pomoci smésné leukocytarni reakce). Maximalni doporuéena davka merkaptaminu je 1,95 g/m*/den.
Pouzivani davek vyssich nez 1,95 g/m?/den se nedoporuduje (viz bod 4.4).

Cilové hodnoty uvedené v souhrnu tdaji o pfipravku byly ziskany pomoci smesné leukocytarni
reakce. Je tfeba mit na paméti, ze 1é¢ebné cile deplece hladiny cystinu jsou specifické pro dany test
a ze rizné testy maji specifické 1é¢ebné cile. Z toho diivodu se maji zdravotnicti pracovnici fidit
1é¢ebnymi cili specifickymi pro dany test poskytnutymi jednotlivymi laboratofemi, jez testy provadéji

Noveé diagnostikovana pediatrickd populace
Cilové udrzovaci davce 1,3 g/m*/den se lze piiblizit pomoci nasledujici tabulky, ktera bere v avahu
plochu télesného povrchu i télesnou hmotnost.

Tabulka 1: Doporucend davka

Hmotnost v kilogramech Doﬁzrilé;eclﬁalgaﬁ;z*mg

0-5 200

5-10 300

11-15 400

16-20 500

21-25 600

26-30 700

3140 800

41-50 900

> 50 1 000

*Pro dosazeni cilové koncentrace cystinu v leukocytech miize byt nutné podani vyssi

davky.
Pouzivani davek vyssich nez 1,95 g/m*den se nedoporuduje.

Vynechani davky

Pokud je vynechana davka ptipravku, mela byt podana co nejdiive. Pokud do pfisti davky zbyvaji
Ctyfi hodiny nebo méné, nema se chybéjici davka podavat a ma se obnovit pravidelny davkovaci
rezim. Davka se nema zdvojnasobovat.




Zvlastni populace

Pacienti se Spatnou snasenlivosti

Pro pacienty s horsi snaSenlivosti je 1éCba i nadale vyznamnym piinosem, pokud se jejich hladiny
cystinu v leukocytech nachazeji pod hodnotou 2 nmol hemicystinu/mg proteinu (méfeno pomoci
smésné leukocytarni reakce). K dosazeni této hladiny 1ze davku merkaptaminu zvysit az na maximum
1,95 g/m?/den. Davka 1,95 g/m?/den merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvoliiovdnim byla spojena
se zvySenym vyskytem odstoupeni od 1écby v dlsledku nesnasenlivosti a zvySeného vyskytu
nezadoucich Gc¢ink. Je-li merkaptamin na pocatku 1écby Spatné snasen kvili piiznaktim

v gastrointestinalnim traktu nebo pfechodnym koznim vyrazkam, méla by se 1é¢ba docasné zastavit a
poté znovu zahdjit s nizs$i davkou, ktera se postupné zvysi na nalezitou davku (viz bod 4.4).

Dialyzovani pacienti a pacienti po transplantaci

Zkusenosti ukazuji, ze ptilezitostné jsou neékteré formy merkaptaminu u dialyzovanych pacientti htite
snaseny (tzn., ze vedou k vice nezadoucim ucinktim). U téchto pacientli se doporucuje bedlivejsi
monitorovani hladin cystinu v leukocytech.

Pacienti s poruchou funkce ledvin
Uprava davky neni obvykle nutna, hladiny cystinu v leukocytech v§ak maji byt monitorovany.

Pacienti s poruchou funkce jater
Uprava davky neni obvykle nutna, hladiny cystinu v leukocytech v§ak maji byt monitorovany.

Zptsob podani

Peroralni podani.

Tento 1éCivy ptipravek lze aplikovat formou spolknuti celé tobolky, smichanim obsahu tobolky
(kulicky s enterosolventnim potahem) s pokrmem nebo podanim pomoci sondy.
Tobolky (ani jejich obsah) se nemaji drtit ani zvykat.

Poddvani s jidlem

Merkaptamin-ditartarat 1ze podavat s kyselou ovocnou §tavou nebo vodou.

Merkaptamin-ditartarat se nema podavat s jidlem s vysokym obsahem tuku nebo proteint nebo se
zmrazenymi potravinami, jako je zmrzlina. Pacienti se maji snazit disledné vyhybat konzumaci jidla a
mléénych vyrobki alespon 1 hodinu pted podanim ptipravku PROCYSBI a 1 hodinu poté. Pokud
beéhem tohoto obdobi neni mozné dodrzet lacnéni, je pfipustné pozit behem 1 hodiny pred podanim

a po podani ptipravku PROCYSBI pouze malé mnozstvi (~ 100 gramtl) jidla (nejlépe sacharidy). Je
dilezité podavat pripravek PROCYSBI ve vztahu k pfijmu potravy po celou dobu konzistentnim a
reprodukovatelnym zptisobem (viz bod 5.2).

U pediatrickych pacienti s rizikem vdechnuti, ktefi jsou ve véku 6 let nebo mladsi, je vhodné tvrdé
tobolky otevtit a jejich obsah rozmichat s jidlem nebo pitim podle nize pokynti uvedenych v bod¢ 6.6.

Navod pro zachazeni s pfipravkem pied jeho podanim je uveden v bodé¢ 6.6.

4.3 Kontraindikace

. Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku, jakoukoli formu merkaptaminu nebo na kteroukoli pomocnou
latku uvedenou v bodé 6.1.

. Hypersenzitivita na penicilamin.

o Kojeni.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Pouzivani davek vyssich nez 1,95 g/m*/den se nedoporuéuje (viz bod 4.2).



Nebylo prokazano, ze peroralni merkaptamin zabrani ukladani krystalti cystinu v oku. Pokud se za
timto ucelem pouziva ocni roztok merkaptaminu, ma se proto v jeho pouzivani pokracovat.

Je-1i zjisténo nebo planovano téhotenstvi, musi se lécba opét peclivé zvazit a pacientka musi byt
poucena o moznych teratogennich rizicich merkaptaminu (viz bod 4.6).

Intaktni tobolky pfipravku PROCYSBI se vzhledem k riziku vdechnuti nemaji podavat détem mladsim
priblizné 6 let (viz bod 4.2).

Dermatologické

U pacientt lécenych vysokymi davkami merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvoliiovanim nebo
jinych soli merkaptaminu byly hlaSeny zavazné kozni 1éze, které reagovaly na snizeni davky
merkaptaminu. Lékafi maji rutinn€ monitorovat stav kize a kosti pacientl uzivajicich merkaptamin.

Objevi-li se abnormality kiize nebo kosti, ma se davka merkaptaminu snizit nebo se ma jeho podavani
prerusit. LéCbu lze za bedlivého dohledu znovu zah4jit nizs§i davkou a poté davku pomalu titrovat na
ptislusnou Iécebnou davku (viz bod 4.2). Pokud se u pacienta rozvine zavazna kozni vyrazka, napft.
erythema multiforme bullosum nebo toxicka epidermalni nekrolyza, nesmi byt merkaptamin znovu
podavan (viz bod 4.8).

Gastrointestinalni

U pacientll uzivajicich merkaptamin-ditartarat s okamzitym uvolfiovanim byla hlasena
gastrointestinalni ulcerace a krvaceni. Lékari maji sledovat mozné znamky ulcerace a krvaceni a maji
informovat pacienty nebo jejich opatrovniky o znamkach a ptiznacich zavazné gastrointestinalni
toxicity a krocich, které je tieba provést, pokud se objevi.

S uzivanim merkaptaminu byly spojeny gastrointestinalni pfiznaky zahrnujici nauzeu, zvraceni,
anorexii a bolest bficha.

U pacientt s cystickou fibréozou uzivajicich vysoké davky pankreatickych enzymi ve forme tablet
s enterosolventnim potahem z kopolymeru kyseliny methakrylové a ethyl-akrylatu (1:1), jedné

z pomocnych latek ptipravku PROCYSBI, byly poprvé popsany striktury v ileocekalni oblasti a
tlustém strevu (fibrotizujici kolonopatie). Jako preventivni opatieni se maji 1ékatsky vysetfit
neobvyklé abdominalni symptomy nebo zmény abdominalnich ptiznakd, aby se vyloucila moznost
fibrotizujici kolonopatie.

Centralni nervovy systém (CNS)

S uzivanim merkaptaminu byly spojeny pfiznaky postihujici CNS, jako jsou epileptické zachvaty,
letargie, somnolence, deprese a encefalopatie. Pokud se u pacienta rozvinou ptiznaky postihujici CNS,
ma byt peclivé vysetien a podle potieby se ma upravit davka. Pacienti nemaji provadét potencialné
nebezpeéné ¢innosti, dokud nebudou znamy u¢inky merkaptaminu na duSevni vykon (viz bod 4.7).

Leukopenie a abnormalni funkce jater

Merkaptamin byl prilezitostné spojovan s reverzibilni leukopenii a abnormalni funkci jater. Proto se
ma sledovat krevni obraz a funkce jater.

Benigni intrakranidlni hypertenze

Byla hlasena benigni intrakranialni hypertenze (neboli pseudotumor cerebri (PTC)) a/nebo edém
papily spojené s 1éEbou merkaptamin-ditartaratem, které ustoupily pfi pfidani diuretické 1é¢by
(zkusenosti po uvedeni ptipravku na trh u merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvoliiovanim). Lékati
maji pacienty poucit, aby hlasili jakékoli z nésledujicich pfiznaki: bolest hlavy, tinitus, zavraté,
nauzea, diplopie, rozmazané vidéni, ztrata zraku, bolest za okem nebo bolest pii pohybu oka. Aby byl



tento stav identifikovan vcas, je tfeba provadét pravidelné o¢ni vySetfeni, a pokud se objevi, je nutné
vCas zahajit 1écbu, aby se zabranilo ztraté zraku.

Piipravek PROCY SBI obsahuje sodik

Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, ze je
v podstaté ,,bez sodiku*.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Nelze vyloucit, ze merkaptamin je klinicky vyznamnym induktorem enzymi CYP, inhibitorem P-gp a
BCRP na urovni stfev a inhibitorem transportért jaterniho vychytavani (OATP1B1, OATP1B3 a
OCT1).

Soubézné podavani se substituci elektrolyty a mineraly

Merkaptamin Ize podavat spolu se substituci elektrolyty (kromé bikarbonatu) a mineraly, ktera je
potiebna pro 1écbu Fanconiho syndromu, i s vitaminem D a hormony §titné zlazy. Bikarbonat se ma
podavat alespoii jednu hodinu pied nebo jednu hodinu po pfipravku PROCYSBI, aby se zabranilo

vvvvvv

U nékterych pacientli byl pouzivan soubézné€ indometacin a merkaptamin. U pacientli po transplantaci
ledvin byla spolu s merkaptaminem pouzivana i antirejekéni 1écba.

Soubézné podavani inhibitoru protonové pumpy omeprazolu a ptipravku PROCYSBI in vivo
neukézalo Zadny vliv na expozici merkaptamin-ditartaratu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Zeny ve fertilnim véku maji byt informovany o riziku teratogenity a mé se jim doporuéit pouzivat
béhem 1é¢by adekvatni antikoncepcni metody. Pied zahajenim 1€cby se ma potvrdit negativni vysledek
téhotenského testu.

Tehotenstvi

Udaje o podavani merkaptaminu t&hotnym Zenam nejsou dostate¢né. Studie na zvifatech prokazaly
reproduk¢ni toxicitu, veetné teratogeneze (viz bod 5.3). Potencidlni riziko pro ¢lovéka neni znamo.
Vliv nelécené cystindzy na t¢hotenstvi rovnéz neni znam. Merkaptamin se proto nema v téhotenstvi
pouzivat, zejména v prvnim trimestru, pokud to neni nezbytné nutné (viz bod 4.4).

Pokud je zjisténo nebo planovano t€hotenstvi, musi se 1é¢ba opét peclive zvazit.

Kojeni

Neni znamo, zda se merkaptamin vylucuje do lidského matetského mléka. AvSak vzhledem

k vysledkim studii na zvifatech u laktujicich samic a jejich novorozenct (viz bod 5.3) je u zen
uzivajicich ptipravek PROCYSBI kojeni kontraindikovano (viz bod 4.3).

Fertilita

Ve studiich na zvitatech byly pozorovany ucinky na fertilitu (viz bod 5.3). U pacienti s cystinézou
byla hlaSena azoospermie.



4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Merkaptamin ma maly nebo mirny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Merkaptamin mtze zptisobovat ospalost. Pti zahdjeni [éCby se pacienti maji vyvarovat potencialné
nebezpecnych Cinnosti, dokud nebudou znamy ucinky 1é¢ivého pripravku na kazdého jednotlivce.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

U lékové formy merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvolfiovanim Ize ocekavat nezadouci t€¢inky u
ptiblizné 35 % pacientd. Ty se tykaji zejména gastrointestinalniho traktu a centralniho nervového
systému. Pokud k nim dojde pfi zahajeni 1é€by merkaptaminem, mtZze byt pro zlepSeni snaSenlivosti
vhodné 1é¢bu docasné prerusit a poté 1€k postupné opét nasazovat.

Nejcastéjsimi nezddoucimi ucinky v klinickych studiich u zdravych dobrovolnikii byly velmi Casté
gastrointestinalni priznaky (16 %). Vyskytovaly se piedev§im jako jednotlivé epizody, které byly co
do zavaznosti lehké ¢i sttedné tézké. Co se tyce gastrointestinalnich poruch (prijem a bolest bticha),
profil nezadoucich tc¢inkti u zdravych subjekti byl podobny profilu nezadoucich u¢inkt u pacientt.

Tabulkovy seznam nezadoucich uéinku

Frekvence nezadoucich u¢inkt je definovana pomoci nasledujici konvence: velmi casté (> 1/10), Casté
(= 1/100 az < 1/10), méné Casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi
vzacné (< 1/10 000) a neni zndmo (z dostupnych udaji nelze urcit).

V kazdé skuping cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti:

Tabulka 2: NezZadouci ucinky

Tridy organovych systémii podle
databize MedDRA

Poruchy krve a lymfatického systému | Méné casté: leukopenie

Frekvence: nezadouci ucinek

Poruchy imunitniho systému Meéné casté: anafylakticka reakce
Poruchy metabolismu a vyzivy Velmi casté: anorexie
Psychiatrické poruchy Meéné casté: nervozita, halucinace

Casté: bolest hlavy, encefalopatie

Poruchy nervového systému ——
Meéné casté: somnolence, konvulze

Velmi casté: zvraceni, nauzea, prijem

Casté: bolesti biicha, zapach dechu, dyspepsie,

astrointestinalni h ..
Gastrointes poruchy gastroenteritida

Méeéné casté: gastrointestinalni viedy

Casté: abnormalni pach kiize, vyrazka

Meéné casté: zmény zbarveni vlast, kozni strie,
fragilita kize (moluskuloidni pseudotumor na
loktech)

Meéné casté: hyperextenze kloubi, bolest dolnich
koncetin, genu valgum, osteopenie, kompresivni
fraktura, skoliéza

Poruchy kiize a podkozni tkané

Poruchy svalové a kosterni soustavy a
pojivové tkané

Poruchy ledvin a mocovych cest Ménée casté: nefroticky syndrom

Celkové poruchy a reakce v misté Velmi casté: letargie, pyrexie

aplikace Casté: astenie

Vysetfeni Casté: abnormalni hodnoty funkénich jaternich testli




Popis vybranych nezadoucich uéinku

ZkuSenosti z klinickych studii s pripravkem PROCYSBI

V klinickych studiich srovnavajicich pfipravek PROCYSBI s merkaptamin-ditartaratem s okamzitym
uvolnovanim se u jedné tfetiny pacientl projevily velmi ¢asté gastrointestinalni poruchy (nauzea,
zvraceni, bolest bficha). Rovnéz byly pozorovany casté poruchy nervového systému (bolesti hlavy,
somnolence a letargie) a Casté celkové poruchy (astenie).

ZkuSenosti po uvedeni na trh u merkaptamin-ditartardtu s okamzitym uvoliiovanim

Pfi uzivani merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvolfiovanim byly hlaseny benigni intrakranialni
hypertenze (neboli pseudotumor cerebri (PTC)) s edémem papily, kozni 1éze, moluskoidni
pseudotumory, kozni strie, fragilita kiize, hyperextenze kloubd, bolest dolnich koncetin, genua valga,
osteopenie, kompresivni fraktura a skolidza (viz bod 4.4).

Byly hlaseny dva piipady nefrotického syndromu v obdobi do 6 mésicti po zahajeni 1é¢by s rychlym
uzdravenim po preruSeni 1€cby. Histologické vySetfeni prokdzalo membran6zni glomerulonefritidu
renalniho alotransplantatu v jednom pfipade€ a hypersenzitivni intersticialni nefritidu ve druhém
ptipadé.

U déti chronicky 1é¢enych vysokymi davkami riznych merkaptaminovych piipravki (merkaptamin-
hydrochlorid nebo merkaptamin nebo merkaptamin-ditartarat), vétSinou presahujicimi maximalni
davku 1,95 g/m*den, bylo popsano n&kolik piipadii podobnych Ehlersovu-Danlosovu syndromu na
loktech. V nékterych ptipadech se tyto kozni 1éze vyskytovaly spolu s koznimi striemi a kostnimi
1ézemi, které byly poprvé zjistény pii RTG vysetfeni. U kostnich poruch se jednalo o genua valga,
bolest dolnich koncetin, hyperextenzi kloubt, osteopenii, kompresivni fraktury a skoliézu. V nékolika
pripadech, kdy bylo provedeno histopatologické vySetfeni kiize, naznacily vysledky
angioendoteliomatozu. Jeden pacient poté zemiel na akutni cerebralni ischemii se zfetelnou
vaskulopatii. U nékterych pacientti doslo po snizeni davky merkaptaminu s okamzitym uvoliiovanim
k ustupu koznich 1ézi na loktech (viz bod 4.4).

HlaSeni podezfeni na nezddouci ¢inky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého pripravku je dilezité. Umoznuje to
pokragovat ve sledovani poméru piinost a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkti uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Predavkovani merkaptaminem mtize zptisobit progresivni letargii.

Pokud dojde k predavkovani, musi byt nalezité podporovan respiracni a kardiovaskularni systém. Neni
znamo zadné specifické antidotum. Neni znamo, zda se merkaptamin odstrani hemodialyzou.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Travici trakt a metabolismus, aminokyseliny a jejich derivaty, ATC
kod: AI6AA04.

Merkaptamin je nejjednodussi stabilni aminothiol a produkt rozkladu aminokyseliny cysteinu.
Merkaptamin se v lysozomech Gc¢astni reakce vzajemné premény mezi thiolem a disulfidem, ktera
pfeméiuje cystin na cystein a smiseny disulfid cystein-merkaptamin, pficemz obé tyto latky mohou
opustit lysozom u pacientt s cystindzou.



Normalni jedinci a heterozygoti pro cystindzu maji hladiny cystinu v leukocytech < 0,2 a obvykle
niz8i nez 1 nmol hemicystinu/mg proteinu (méfeno pomoci smésné leukocytarni reakce). Jedinci
s cystindzou maji hladinu cystinu v bilych krvinkach zvySenou nad 2 nmol hemicystinu/mg proteinu.

U téchto pacientl je obsah cystinu v leukocytech monitorovan, aby se stanovila dostatecna davka,
pricemz se jeho hladina méfi 30 minut po podani davky pii 1€cb¢ pripravkem PROCY SBI.

V pivotni randomizované zktizené studii FK a FD faze 3 (jednalo se také o viibec prvni
randomizovanou studii s merkaptamin-ditartaratem s okamzitym uvolnovanim) bylo prokdzano, ze

v ustaleném stavu se u pacientll uzivajicich ptipravek PROCYSBI kazdych 12 hodin (Q12H) udrzela
srovnatelna deplece hladiny cystinu v leukocytech jako pii podavani merkaptamin-ditartaratu

s okamzitym uvoliiovanim kazdych 6 hodin (Q6H). Bylo randomizovano 43 pacientii: 27 déti (ve véku
6 az 12 let), 15 dospivajicich (ve véku 12 az 21 let) a 1 dospély s cystindzou a s nativni funkci ledvin
vyjadienou jako odhad rychlosti glomerularni filtrace (GFR) (korigované na plochu télesného
povrchu) > 30 ml/minutu/1,73 m% Z téchto 43 pacientl 2 sourozenci ze studie odstoupili na konci
prvniho obdobi piekiizeni kvili diive planované operaci 1 z nich. Ctyficet jedna (41) pacientt
protokol dokonc¢ilo. Dva (2) pacienti byli vylouceni z analyzy dle protokolu, protoze se jejich hladina
cystinu v leukocytech zvysila nad 2 nmol hemicystinu/mg proteinu béhem obdobi 1é¢by
merkaptaminem s okamzitym uvoliiovanim. Tticet devét (39) pacientli bylo zahrnuto do zavérecné
analyzy ucinnosti dle protokolu.

Tabulka 3: Srovnani hladiny cystinu v leukocytech po podani merkaptamin-ditartaratu s okamzitym
uvoliiovanim a pripravku PROCYSBI

Populace dle protokolu (n=39)

Merkilp t,a mm—dltvarta’ra’t PROCYSBI
s okamzitym uvoliiovanim
Hladina cystinu v leukocytech
(primérna hodnota ziskana metodou
nejmensich ¢tverct (LS) + smerodatna 0,44 + 0,05 0,51 +0,05
odchylka (SE)) v nmol hemicystinu/mg
proteinu*
Lécebny ucinek
(primérna hodnota LS + SE; 95% CI; 0,08 £0,03; 0,01 az 0,15; <0,0001
hodnota p)
Populace v§ech hodnotitelnych pacienti (ITT) (n=41)
Merkaptamin-ditartarat PROCYSBI
s okamzitym uvoliiovanim
Hladina cystinu v leukocytech
(primérna hodnota LS + SE) v nmol 0,74 +£0,14 0,53+£0,14
hemicystinu/mg proteinu*
Lécebny ucinek
(primérna hodnota LS + SE; 95% CI; -0,21 +0,14; -0,48 az 0,06; <0,001
hodnota p)

*Mefeno pomoci smeésné lymfocytarni reakce

Ctyficet ze étyficeti jedna (40/41) pacienttl, kteti dokon¢ili pivotni studii faze 3, bylo zatazeno do
prospektivni studie s pfipravkem PROCY SBI, ktera ztstala oteviena tak dlouho, dokud jim nemohl
byt ptipravek PROCY SBI ptedepsan jejich osetfujicim lékatem. V této studii byla hladinu cystinu

v leukocytech, méfena pomoci smésné leukocytarni reakce, vzdy v priméru pod optimalni kontrolou a
dosahovala < 1 nmol hemicystinu/mg proteinu. Odhadovana rychlost glomerularni filtrace (¢GFR) se
u studované populace v pribéhu ¢asu nezmeénila.



5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Relativni biologicka dostupnost je piiblizné 125 % v porovnani s merkaptaminem s okamzitym
uvoliiovanim.

Ptijem potravy snizuje absorpci piipravku PROCYSBI 30 minut pfed podanim davky (pfiblizn¢ 35%
pokles expozice) a 30 minut po podéani davky (pfiblizné 16% pokles expozice pti podani intaktnich
tobolek a 45% pokles pfi podani otevienych tobolek). Pfijem potravy dvé hodiny po podani absorpci
ptipravku PROCYSBI neovlivnil.

Distribuce

Vazba merkaptaminu na plazmatické bilkoviny in vitro, pfedev§im na albumin, je pfiblizné 54 % a je
nezavisla na plazmatické koncentraci 1éku v jeho terapeutickém rozmezi.

Biotransformace

U ¢tyt pacientd bylo prokazano, ze vylu¢ovani nezménéného merkaptaminu do moci kolisa mezi
0,3 % a 1,7 % celkové denni davky; vétSina merkaptaminu se vylucuje ve forme sulfatu.

Udaje ziskané in vitro naznaluji, Ze je merkaptamin-ditartarat pravdépodobn& metabolizovan nékolika
enzymy CYP, zahrnujicimi CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 a CYP2EL.
CYP2A6 a CYP3A4 se v experimentalnich podminkach netcastnily metabolismu merkaptamin-
ditartaratu.

Eliminace

Terminalni polo¢as merkaptamin-ditartaratu je pfiblizné¢ 4 hodiny.

Merkaptamin-ditartarat neni inhibitorem CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 a CYP3A4 in vitro.

In vitro: Merkaptamin-ditartarat je substratem P-gp a OCT2, avsak neni substratem BCRP, OATP1B1,
OATP1B3, OATI1, OAT3 a OCT1. Merkaptamin-ditartarat neni inhibitorem OAT1, OAT3 a OCT2.

Zvl14astni populace

Farmakokinetika merkaptamin-ditartaratu nebyla studovana u zvlastnich populaci.
5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

V publikovanych studiich genotoxicity s merkaptaminem byla popsana indukce chromozomalnich
aberaci v kulturach eukaryotickych bunéénych linii. Specifické studie s merkaptaminem neprokazaly
z4dné mutagenni t¢inky v Amesové testu ani klastogenni uc¢inek v mysim mikronuklearnim testu.
Byla provedena studie reverznich mutaci na bakteriich (,,Amestv test™) s merkaptamin-ditartaratem
pouzivanym v piipravku PROCYSBI a merkaptamin-ditartarat neprokéazal v tomto testu zadné
mutagenni ucinky.

Reprodukéni studie prokazaly embryofetotoxické Gi¢inky (resorpce a postimplanta¢ni ztraty) u potkand
pii davee 100 mg/kg/den a u kralikd, kterym byl podavan merkaptamin v davce 50 mg/kg/den.
Teratogenni u€inky byly popsany u potkani, kterym byl podavan merkaptamin v obdobi
organogeneze v davce 100 mg/kg/den.

Tato davka je ekvivalentni davce 0,6 g/m*/den u potkana, coz je nepatrné méné nez doporucena
klinick4 udrzovaci davka merkaptaminu, tj. 1,3 g/m*/den. Pokles fertility byl pozorovan u potkant pii
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davce 375 mg/kg/den, coz je davka, pti které doslo ke zpomaleni piirastku télesné hmotnosti. Pii této
davce byl rovnéz snizen ptirastek t€lesné hmotnosti a pfezivani potomka v dob¢ laktace. Vysoké
davky merkaptaminu zhor$uji schopnost laktujicich matek krmit sva mlad’ata. Jednorazové davky
ptipravku inhibuji u zvitat sekreci prolaktinu.

Podavani merkaptaminu novorozenym potkantim indukovalo katarakty.

Vysoké davky merkaptaminu, at’ uz podavané peroraln€ nebo parenteralné, vyvolaly duodenalni viedy
u potkantil a mysi, avSak nikoliv u opic. Experimentalni podavani ptipravku vede u nékterych zvifecich
druhti k depleci somatostatinu. Dusledek tohoto jevu pro klinické pouzivani pfipravku neni znam.

Nebyly provedeny zadné studie kancerogenity s enterosolventnimi tvrdymi tobolkami merkaptamin-
ditartaratu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Obsah tobolky

mikrokrystalicka celuloza

kopolymer kyseliny methakrylové a ethyl-akrylatu 1 : 1
hypromeldza

mastek

triethyl-citrat

natrium-lauryl-sulfat

Tobolka
zelatina
oxid titanicity (E 171)
indigokarmin (E 132)

Potiskovy inkoust

Selak

povidon K 17

oxid titanicity (E 171)
6.2 Inkompatibility
Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

2 roky
Doba pouzitelnosti po otevieni: 30 dni.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte v chladnicce (2 °C—8 °C). Chraiite pfed mrazem.

Uchovavejte v dobie uzaviené lahvicce, aby byl pripravek chranén pred svétlem a vlhkosti.
Po otevieni uchovavejte pii teploté do 25 °C.
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6.5 Druh obalu a obsah baleni

PROCYSBI 25 mg enterosolventni tvrda tobolka

50ml bila lahvicka z HDPE obsahujici 60 enterosolventnich tvrdych tobolek s jednim vysousecim
valeckem 2 v 1 a jednim valeCkem absorbujicim kyslik, s détskym bezpecnostnim polypropylenovym
uzaveérem.

Lahvicka obsahuje dva plastové valecky pro dalsi ochranu pied vlhkem a vzduchem.

Nechte tyto dva valeCky v lahvi¢ce béhem jejiho pouzivani. Po pouziti Ize tyto valecky zlikvidovat
spole¢né s lahvickou.

PROCYSBI 75 mg enterosolventni tvrda tobolka

400ml bila lahvicka z HDPE obsahujici 250 enterosolventnich tvrdych tobolek s vysouSecim valeckem
2 v 1 a dvéma valecky absorbujicimi kyslik, s détskym bezpecnostnim polypropylenovym uzaveérem.
Lahvicka obsahuje tfi plastové vale¢ky pro dalsi ochranu pred vlhkem a vzduchem.

Nechte tyto tfi valeCky v lahvicce beéhem jejiho pouzivani. Po pouziti 1ze tyto valecky zlikvidovat
spole¢né s lahvickou.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Zachazeni s pfipravkem

Smichdni s jidlem

Tobolky pro ranni nebo vecerni davku se oteviou a jejich obsah se vysype na ptiblizné 100 gramu
jable¢ného pyré nebo ovocné marmelady. Obsah se jemné zamicha do mékkého jidla, ¢imz vznikne
smes granuli merkaptaminu a jidla. Ma se snist celé mnozstvi této smési. Lze jej zapit 250 ml
pripustné kyselé tekutiny — ovocnou §tavou (napf. pomeranc¢ovou stavou nebo jakoukoli kyselou
ovocnou stavou) nebo vodou. Smés je nutné snist do 2 hodin od piipravy a od doby piipravy do doby
podani je mozné ji uchovavat v chladnicce.

Podavani sondami

Tobolky pro ranni nebo vecerni davku se oteviou a jejich obsah se vysype na piiblizn¢ 100 grami
jable¢ného pyré nebo ovocné marmelady. Obsah se jemné zamicha do mékkého jidla, ¢imz vznikne
smes granuli merkaptaminu a mekkého jidla. Smés se poté poda pomoci gastrostomické sondy,
nazogastrické sondy nebo gastrostomické €i jejunostomické sondy pomoci stiikacky s katétrovym
zakon¢enim.

Pted podanim piipravku PROCYSBI: Uvolnéte knoflik G-sondy a pfipojte vyzivovaci sondu.
Proplachnéte knoflik 5 ml vody, aby se vycistil. Natdhnéte smes do strikacky. Pro pouziti s vyzivovaci
sondou pro piimé nebo bolusové podani je doporuc¢en maximalni objem 60 ml smési ve stiikacce

s katétrovym zakoncenim. Zasuiite stiikacku obsahujici smés pripravku PROCY SBI/jable¢ného
pyré/ovocné marmelady do otvoru ve vyzivovaci sonde€ a upln€ ji smesi naplite; mirny tlak na
stiikacku a udrzovani vyzivovaci sondy ve vodorovné poloze pii poddvani mize zabranit problémim
s ucpanim. Aby se témto problémum predeslo, doporucuje se pouzit viskdzni pokrmy, jako je jable¢né
pyré nebo ovocna marmelada, a to rychlosti pfiblizné 10 ml kazdych 10 sekund, dokud neni stfikacka
zcela prazdna. Opakujte vySe uvedeny krok, dokud neni podana cela smés. Po podani ptipravku
PROCYSBI natahnéte do jiné stiikacky 10 ml ovocné §tavy nebo vody a proplachnéte G-sondu tak,
aby na jeji sténé neulpély zadné zbytky smési jable¢ného pyré/ovocné marmelady a granuli.

Smés musi byt podéna do 2 hodin od pfipravy a od doby piipravy do doby podani je nutné ji
uchovévat v chladni¢ce. Zadnou smés neuchovavejte.

Smichani s pomerancovou Stavou, s jakoukoli kyselou ovocnou Stavou ¢i s vodou

Tobolky pro ranni nebo vecerni davku se oteviou a jejich obsah se vsype do 100 az 150 ml kyselé

ovocné §tavy nebo vody. NiZe jsou uvedeny moznosti podani davky:

o Moznost 1 — stiikacka: Jemné promichavejte po dobu 5 minut a potom smés granuli
merkaptaminu a kyselé ovocné $tavy nebo vody natahnéte do davkovaci stiikacky.
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o Moznost 2 — hrnek: Jemn¢ promichavejte po dobu 5 minut v hrnku nebo jemné protiepavejte po
dobu 5 minut v uzavieném hrnicku (napft. v hrnicku s pitkem). Vypijte smés granuli
merkaptaminu a kyselé ovocné §t'avy nebo vody.

Smeés je nutné podat (vypit) do 30 minut od ptipravy a od doby ptipravy do doby podani se mize

uchovavat v chladnicce.

Likvidace

Veskery nepouzity lécivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italie

8.  REGISTRACNI CiSLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/13/861/001

EU/1/13/861/002

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 6. 9. 2013

Datum posledniho prodlouZeni registrace: 26. 7. 2018

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http:/www.ema.europa.cu.
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1. NAZEV PRiIPRAVKU

PROCYSBI 75 mg enterosolventni granule
PROCYSBI 300 mg enterosolventni granule

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

PROCYSBI 75 mg enterosolventni granule

Jeden sacek obsahuje 75 mg merkaptaminu (ve form¢ merkaptamin-ditartaratu)

PROCYSBI 300 mg enterosolventni granule

Jeden sacek obsahuje 300 mg merkaptaminu (ve form¢ merkaptamin-ditartaratu)

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Enterosolventni granule.

Bilé az téméf bilé granule.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek PROCYSBI je indikovan k 1é¢b¢ prokazané nefropatické cystindzy. Merkaptamin snizuje
akumulaci cystinu v n¢kterych buikach (napft. v leukocytech, svalovych a jaternich buiikach) u
pacientl s nefropatickou cystinézou. Pokud je 1éCba zahajena véas, merkaptamin oddali rozvoj selhani
ledvin.

4.2 Davkovani a zptusob podani

Lécba pripravkem PROCY SBI se ma zah4jit pod dohledem 1ékate se zkuSenostmi v 1€¢bé cystinozy.
Aby se dosahlo maximalniho pfinosu 1é¢by, musi byt 1écba merkaptaminem zahajena ihned po
potvrzeni diagndzy (tj. zvySeny obsah cystinu v leukocytech).

Davkovani

Koncentraci cystinu v leukocytech Ize stanovit pomoci fady rtiznych technik, jako jsou naptiklad
specifické subpopulace leukocytl (napf. test granulocytll) nebo smésnou leukocytarni reakci; kazdy

z téchto testd ma pfitom odlisné cilové hodnoty. Pii rozhodovani o diagnéze a davkovani ptipravku
PROCYSBI u pacientti s cystindzou se maji zdravotniéti pracovnici fidit 1é¢ebnymi cili specifickymi
pro dany test poskytnutymi jednotlivymi laboratofemi, jez testy provadéji. Cilem lécby je naptiklad
udrzet obsah cystinu v leukocytech < 1 nmol hemicystinu/mg proteinu (méfeno pomoci smésné
leukocytarni reakce) 30 min po podani. U pacientd, ktefi uzivaji stabilni davku ptipravku PROCYSBI
a nemaji snadny pfistup k prislusnému zatizeni pro méfeni obsahu cystinu v leukocytech, ma byt cilem
1écby udrzeni koncentrace merkaptaminu v plazmé > 0,1 mg/l 30 minut po podani davky.

Nacasovani méteni: Piipravek PROCY SBI se ma podavat kazdych 12 hodin. Stanoveni obsahu
cystinu v leukocytech a/nebo merkaptaminu v plazmé se musi provést 12,5 hodiny po podani vecerni
davky v ptredchozi den, tedy 30 minut po podani nasledujici ranni davky.

14



Prevedent pacientii z tvrdych tobolek merkaptamin-ditartardtu s okamzitym uvoliiovanim

Pacienty s cystindzou, kteti uzivaji merkaptamin-ditartarat s okamzitym uvolfiovanim, lze prevést na
stejnou celkovou denni davku ptripravku PROCYSBI, jako byla jejich predchozi celkova davka
merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvoliiovanim. Celkova denni davka ma byt rozdélena na dveé
&asti a podavana kazdych 12 hodin. Maximalni doporu¢ena davka merkaptaminu je 1,95 g/m*den.
Pouzivani davek vyssich nez 1,95 g/m?/den se nedoporuduje (viz bod 4.4).

U pacientt, ktefi se prevadéji z merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvolilovanim na piipravek
PROCYSBI, je tfeba zméfit jejich hladinu cystinu za 2 tydny a poté kazdé 3 mésice, aby se stanovila
optimalni davka, jak je popsano vyse.

Nové diagnostikovani dospéli pacienti

U nove¢ diagnostikovanych dospé€lych pacienti se mé zacit podavadnim 1/6 az 1/4 cilové udrzovaci
davky piipravku PROCYSBI. Cilové udrzovaci davka je 1,3 g/m*/den ve dvou rozdélenych davkach
podavanych kazdych 12 hodin (viz tabulka 1 nize). Davka se ma zvysit, pokud je ptfimétena
snasenlivost a hladina cystinu v leukocytech zlistava >1 nmol hemicystinu/mg proteinu (méteno
pomoci smésné leukocytarni reakce). Maximalni doporuéena davka merkaptaminu je 1,95 g/m?*/den.
Pouzivani davek vyssich nez 1,95 g/m?/den se nedoporuduje (viz bod 4.4).

Cilové hodnoty uvedené v souhrnu tdajti o ptipravku byly ziskany pomoci smésné leukocytarni
reakce. Je tfeba mit na paméti, Ze 1écebné cile deplece hladiny cystinu jsou specifické pro dany test
a ze rizné testy maji specifické 1é¢ebné cile. Z toho diivodu se maji zdravotni¢ti pracovnici fidit
lécebnymi cili specifickymi pro dany test poskytnutymi jednotlivymi laboratotemi, jez testy provadéji

Nové diagnostikovand pediatrickd populace
Cilové udrzovaci davce 1,3 g/m*/den se lze pfiblizit pomoci nasledujici tabulky, ktera bere v tvahu
plochu télesného povrchu i té€lesnou hmotnost.

Tabulka 1: Doporucend davka

Hmotnost v kilogramech Doﬁggg;iialgazggiz*mg

0-5 200

5-10 300

11-15 400

16-20 500

21-25 600

26-30 700

31-40 800

41-50 900

> 50 1 000

*Pro dosazeni cilové koncentrace cystinu v leukocytech mtize byt nutné podani vyssi

davky.
Pouzivani davek vyssich nez 1,95 g/m?/den se nedoporucuje.

Aby se dosahlo cilové udrzovaci davky, je mozné zvazit pouziti piipravku PROCYSBI 25 mg
enterosolventni tvrdé tobolky.

Vynechani davky

Pokud je vynechana déavka ptipravku, ma byt podana co nejdiive. Pokud do pfisti davky zbyvaji Ctyti
hodiny nebo méné, nema se chyb¢jici davka podavat a ma se obnovit pravidelny davkovaci rezim.
Déavka se nema zdvojnasobovat.

Zvlastni populace

Pacienti se Spatnou sndsenlivosti
Pro pacienty s horsi snaSenlivosti je 1écCba i nadale vyznamnym piinosem, pokud se jejich hladiny
cystinu v leukocytech nachazeji pod hodnotou 2 nmol hemicystinu/mg proteinu (méfeno pomoci
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smésné leukocytarni reakce). K dosazeni této hladiny lze davku merkaptaminu zvysit az na maximum
1,95 g/m*/den. Davka 1,95 g/m?/den merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvoliovanim byla spojena
se zvySenym vyskytem odstoupeni od 1é¢by v disledku nesnasenlivosti a zvy$eného vyskytu
nezadoucich Gc¢inkd. Je-li merkaptamin na pocatku [écby Spatné snasen kvili piiznaktim

v gastrointestinalnim traktu nebo pfechodnym koznim vyrazkam, ma se 1écba doCasné zastavit a poté
znovu zahdjit nizsi davkou, kterd se postupné zvysi na nalezitou davku (viz bod 4.4).

Dialyzovani pacienti a pacienti po transplantaci
Zkusenosti ukazuji, ze ptilezitostné jsou nékteré formy merkaptaminu u dialyzovanych pacientdi hiie

snaseny (tzn., Ze vedou k vice neZzadoucim u¢inkam). U téchto pacientli se doporucuje bedlivejsi
monitorovani hladin cystinu v leukocytech.

Pacienti s poruchou funkce ledvin
Uprava davky neni obvykle nutna, hladiny cystinu v leukocytech vSak maji byt monitorovany.

Pacienti s poruchou funkce jater
Uprava davky neni obvykle nutna, hladiny cystinu v leukocytech vSak maji byt monitorovany.

Zpusob podani

Peroralni podani.

Tento 1éCivy pripravek Ize aplikovat po otevieni sacku a smichédni jeho obsahu (kulicky
s enterosolventnim potahem) s pokrmem ¢i napojem nebo podanim pomoci sondy.
Granule se nemaji drtit ani Zvykat, nebot’ to poskozuje enterosolventni potah.

Podavani s jidlem

Merkaptamin-ditartarat 1ze podavat s kyselou ovocnou §t'avou nebo vodou.

Merkaptamin-ditartarat se nema podavat s jidlem s vysokym obsahem tuku nebo proteinti nebo se
zmraZenymi potravinami, jako je zmrzlina. Pacienti se maji snazit disledné vyhybat konzumaci jidla a
mlécnych vyrobki alespon 1 hodinu pfed podanim ptipravku PROCYSBI a 1 hodinu poté. Pokud
be&hem tohoto obdobi neni mozné dodrzet lacnéni, je ptipustné pozit behem 1 hodiny pfed podanim a
po podani ptipravku PROCY SBI pouze malé mnozstvi (~ 100 gramt) jidla (nejlépe sacharidy). Je
dilezité podavat pripravek PROCYSBI ve vztahu k pfijmu potravy po celou dobu konzistentnim a
reprodukovatelnym zptsobem (viz bod 5.2).

Névod pro zachazeni s ptipravkem pied jeho podanim je uveden v bod¢ 6.6.

4.3 Kontraindikace

o Hypersenzitivita na lé¢ivou latku, jakoukoli formu merkaptaminu nebo na kteroukoli pomocnou
latku uvedenou v bodé€ 6.1.

. Hypersenzitivita na penicilamin.

. Kojeni.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti
Pouzivani davek vyssich nez 1,95 g/m?/den se nedoporuduje (viz bod 4.2).

Nebylo prokazano, ze peroralni merkaptamin zabrani ukladani krystald cystinu v oku. Pokud se za
timto t¢elem pouziva o¢ni roztok merkaptaminu, ma se proto v jeho pouzivani pokracovat.

Je-li zjisténo nebo planovano téhotenstvi, musi se 1é¢ba opét peclivé zvazit a pacientka musi byt
poucena o moznych teratogennich rizicich merkaptaminu (viz bod 4.6).
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Dermatologické

U pacienttl 1éCenych vysokymi davkami merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvolfiovanim nebo
jinych soli merkaptaminu byly hlaseny zavazné kozni 1éze, které reagovaly na snizeni davky
merkaptaminu. Lékati maji rutinn€ monitorovat stav kiize a kosti pacientli uzivajicich merkaptamin.

Objevi-li se abnormality klize nebo kosti, ma se davka merkaptaminu snizit nebo se ma jeho podavani
prerusit. Lécbu Ize za bedlivého dohledu znovu zahajit niz§i davkou a poté davku pomalu titrovat na
prislusnou l1é¢ebnou davku (viz bod 4.2). Pokud se u pacienta rozvine zavazna kozni vyrazka, napf.
erythema multiforme bullosum nebo toxicka epidermalni nekrolyza, nesmi byt merkaptamin znovu
podavan (viz bod 4.8).

Gastrointestinalni

U pacientl uzivajicich merkaptamin-ditartarat s okamzitym uvolilovanim byla hlasena
gastrointestinalni ulcerace a krvaceni. Lékari maji sledovat mozné znamky ulcerace a krvaceni a maji
informovat pacienty nebo jejich opatrovniky o znamkach a ptiznacich zavazné gastrointestinalni
toxicity a krocich, které je tieba provést, pokud se objevi.

S uzivanim merkaptaminu byly spojeny gastrointestinalni pfiznaky zahrnujici nauzeu, zvraceni,
anorexii a bolest bficha.

U pacientt s cystickou fibrozou uzivajicich vysoké davky pankreatickych enzymt ve forme tablet
s enterosolventnim potahem z kopolymeru kyseliny methakrylové a ethyl-akrylatu (1:1), jedné

z pomocnych latek ptipravku PROCYSBI, byly poprvé popsany striktury v ileocekalni oblasti a
tlustém stievu (fibrotizujici kolonopatie). Jako preventivni opatieni se maji [ékarsky vySetrit
neobvyklé abdominalni symptomy nebo zmény abdominalnich pfiznakd, aby se vyloucila moznost
fibrotizujici kolonopatie.

Centralni nervovy systém (CNS)

S uzivanim merkaptaminu byly spojeny ptiznaky postihujici CNS, jako jsou epileptické zachvaty,
letargie, somnolence, deprese a encefalopatie. Pokud se u pacienta rozvinou piiznaky postihujici CNS,
ma byt peclivé vySetien a podle potfeby se ma upravit davka. Pacienti nemaji provadét potencialné
nebezpecné ¢innosti, dokud nebudou znamy uc¢inky merkaptaminu na duSevni vykon (viz bod 4.7).

Leukopenie a abnormalni funkce jater

Merkaptamin byl ptilezitostné spojovan s reverzibilni leukopenii a abnormalni funkei jater. Proto se
ma sledovat krevni obraz a funkce jater.

Benigni intrakranidlni hypertenze

Byla hlasena benigni intrakranidlni hypertenze (neboli pseudotumor cerebri (PTC)) a/nebo edém
papily spojené s 1écbou merkaptamin-ditartaratem, které ustoupily pfi pfidani diuretické 1écby
(zkusenosti po uvedeni ptipravku na trh u merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvoliiovanim). Lékari
maji pacienty poucit, aby hlasili jakékoli z nasledujicich priznakii: bolest hlavy, tinitus, zavrate,
nauzea, diplopie, rozmazané vidéni, ztrata zraku, bolest za okem nebo bolest pii pohybu oka. Aby byl
tento stav identifikovan vcas, je tfeba provadét pravidelné o¢ni vySetfeni, a pokud se objevi, je nutné
vc€as zahajit 1écbu, aby se zabranilo ztraté zraku.

Pripravek PROCY SBI obsahuje sodik

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku*.
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4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Nelze vyloucit, ze merkaptamin je klinicky vyznamnym induktorem enzymi CYP, inhibitorem P-gp a
BCRP na urovni stfev a inhibitorem transportérti jaterniho vychytavani (OATP1B1, OATP1B3 a
OCT1).

Soubézné podavani se substituci elektrolyty a mineraly

Merkaptamin lze podavat spolu se substituci elektrolyty (kromé bikarbonatu) a mineraly, ktera je
potfebna pro 1é¢bu Fanconiho syndromu, i s vitaminem D a hormony §titné zlazy. Bikarbonat se ma
podavat alespon jednu hodinu pfed nebo jednu hodinu po ptipravku PROCYSBI, aby se zabranilo

vvvvvv

U nékterych pacientli byl pouzivan soubézné indometacin a merkaptamin. U pacientli po transplantaci
ledvin byla spolu s merkaptaminem pouzivana i antirejek¢ni 1éCba.

Soubézné podavani inhibitoru protonové pumpy omeprazolu a piipravku PROCYSBI in vivo
neukdzalo zadny vliv na expozici merkaptamin-ditartaratu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Zeny ve fertilnim véku musi byt informovany o riziku teratogenity a ma se jim doporugit pouZivat
béhem 1éCby adekvatni antikoncepcni metody. Pred zahdjenim 1écby se ma potvrdit negativni vysledek
téhotenského testu.

T¢&hotenstvi

Udaje o podavani merkaptaminu thotnym Zenam nejsou dostate&né. Studie na zvifatech prokazaly
reproduk¢éni toxicitu, veetné teratogeneze (viz bod 5.3). Potencidlni riziko pro ¢lovéka neni znamo.
Vliv nelécené cystindzy na t€hotenstvi rovnéz neni znam. Merkaptamin-ditartarat se proto nema

v te€hotenstvi pouzivat, zejména v prvnim trimestru, pokud to neni nezbytné nutné (viz bod 4.4).
Pokud je zjisténo nebo planovano té¢hotenstvi, musi se 1éCba opét pecliveé zvazit.

Kojeni

Neni znamo, zda se merkaptamin vylucuje do lidského mateiského mléka. Avsak vzhledem

k vysledkim studii na zvitatech u laktujicich samic a jejich novorozencii (viz bod 5.3) je u Zen
uzivajicich ptipravek PROCYSBI kojeni kontraindikovano (viz bod 4.3).

Fertilita

Ve studiich na zvitatech byly pozorovany tc¢inky na fertilitu (viz bod 5.3). U pacientl s cystin6zou
byla hlasena azoospermie.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Merkaptamin ma maly nebo mirny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Merkaptamin mtze zptisobovat ospalost. Pti zahajeni [éCby se pacienti maji vyvarovat potencialné
nebezpecnych Cinnosti, dokud nebudou znamy ucinky 1é¢ivého pripravku na kazdého jednotlivce.
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4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

U lékové formy merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvoliovanim Ize ocekavat nezadouci t€inky u
ptiblizné 35 % pacientd. Ty se tykaji zejména gastrointestinalniho traktu a centralniho nervového
systému. Pokud k nim dojde pii zahajeni 1écby merkaptaminem, mtize byt pro zlepSeni snasenlivosti
vhodné 1écbu docasné prerusit a poté 1€k postupné opé€t nasazovat.

Nejcastéjs§imi nezddoucimi ucinky v klinickych studiich u zdravych dobrovolnikii byly velmi Casté
gastrointestinalni priznaky (16 %). Vyskytovaly se piedev§im jako jednotlivé epizody, které byly co
do zavaznosti lehké ¢i sttedné tézké. Co se tyce gastrointestinalnich poruch (prijem a bolest bticha),
profil nezadoucich ucinkd u zdravych subjektti byl podobny profilu nezddoucich uc¢inkt u pacient.

Tabulkovy seznam nezadoucich uéinku

Frekvence nezadoucich tc¢inkt je definovana pomoci nasledujici konvence: velmi ¢asté (> 1/10), Casté
(= 1/100 az < 1/10), méné Casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi
vzacné (< 1/10 000) a neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit).

V kazdé skuping cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti:

Tabulka 2: NezZadouci ucinky

Tridy organovych systémii podle
databize MedDRA

Poruchy krve a lymfatického systému | Méné casté: leukopenie

Frekvence: nezadouci ucinek

Poruchy imunitniho systému Meéné casté: anafylakticka reakce
Poruchy metabolismu a vyzivy Velmi casté: anorexie
Psychiatrické poruchy Meéné casté: nervozita, halucinace

Casté: bolest hlavy, encefalopatie

Poruchy nervového systému ——
Meéné casté: somnolence, konvulze

Velmi casté: zvraceni, nauzea, prijem

Casté: bolesti biicha, zapach dechu, dyspepsie,

Gastrointestinalni poruch .
p y gastroenteritida

Méené casté: gastrointestinalni viedy

Casté: abnormalni pach kiize, vyrazka

Meéné casté: zmény zbarveni vlast, kozni strie,
fragilita kize (moluskuloidni pseudotumor na
loktech)

Meéné casté: hyperextenze kloubi, bolest dolnich
koncetin, genu valgum, osteopenie, kompresivni
fraktura, skoliéza

Poruchy kiize a podkozni tkané

Poruchy svalové a kosterni soustavy a
pojivové tkané

Poruchy ledvin a mocovych cest Méné casté: nefroticky syndrom

Celkové poruchy a reakce v misté Velmi Casté: letargie, pyrexie

aplikace Casté: astenie

Vysetfeni Casté: abnormalni hodnoty funkénich jaternich testli

Popis vybranych nezadoucich uéinku

ZkuSenosti z klinickych studii s pripravkem PROCYSBI

V klinickych studiich srovnavajicich pripravek PROCYSBI s merkaptamin-ditartaratem s okamzitym
uvolnovanim se u jedné tfetiny pacientl projevily velmi ¢asté gastrointestinalni poruchy (nauzea,
zvraceni, bolest bficha). Rovnéz byly pozorovany ¢asté poruchy nervového systému (bolest hlavy,
somnolence a letargie) a Casté celkové poruchy (astenie).
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Zkusenosti po uvedeni na trh u merkaptamin-ditartaratu s okamzZitym uvoliiovanim

Pfi uzivani merkaptamin-ditartaratu s okamzitym uvolfiovanim byly hlaseny benigni intrakranialni
hypertenze (neboli pseudotumor cerebri (PTC)) s edémem papily, kozni 1éze, moluskoidni
pseudotumory, kozni strie, fragilita kiize, hyperextenze kloubd, bolest dolnich koncetin, genua valga,
osteopenie, kompresivni fraktura a skolidza (viz bod 4.4).

Byly hlaseny dva ptipady nefrotického syndromu v obdobi do 6 mésicti po zahdjeni 1écby s rychlym
uzdravenim po preruSeni 1€cby. Histologické vySetfeni prokdzalo membranozni glomerulonefritidu
renalniho alotransplantatu v jednom pfipad¢ a hypersenzitivni intersticialni nefritidu ve druhém
ptipadé.

U déti chronicky 1écenych vysokymi davkami riznych merkaptaminovych piipravki (merkaptamin-
hydrochlorid nebo merkaptamin nebo merkaptamin-ditartarat), vétSinou presahujicimi maximalni
davku 1,95 g/m*den, bylo popsano n&kolik piipadii podobnych Ehlersovu-Danlosovu syndromu na
loktech. V nékterych ptipadech se tyto kozni 1éze vyskytovaly spolu s koznimi striemi a kostnimi
1ézemi, které byly poprvé zjistény pii RTG vysetfeni. U kostnich poruch se jednalo o genua valga,
bolest dolnich koncetin, hyperextenzi kloubi, osteopenii, kompresivni fraktury a skoliézu. V nékolika
pripadech, kdy bylo provedeno histopatologické vySetfeni kiize, naznacily vysledky
angioendoteliomatozu. Jeden pacient poté zemiel na akutni cerebralni ischemii se zfetelnou
vaskulopatii. U nékterych pacientti doslo po snizeni davky merkaptaminu s okamzitym uvoliiovanim
k ustupu koznich 1ézi na loktech (viz bod 4.4).

Hl4aSeni podezfeni na nezddouci ¢inky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dilezité. Umoznuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Predavkovani merkaptaminem mtize zptisobit progresivni letargii.

Pokud dojde k predavkovani, musi byt nalezité podporovan respiracni a kardiovaskularni systém. Neni
znamo zadné specifické antidotum. Neni znamo, zda se merkaptamin odstrani hemodialyzou.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Travici trakt a metabolismus, jina 1éCiva; aminokyseliny a jejich
derivaty, ATC kod: A16AA04.

Merkaptamin je nejjednodussi stabilni aminothiol a produkt rozkladu aminokyseliny cysteinu.
Merkaptamin se v lysozomech tc¢astni reakce vzajemné pfemény mezi thiolem a disulfidem, ktera
pfeméiuje cystin na cystein a smiseny disulfid cystein-merkaptamin, pficemz obé tyto latky mohou
opustit lysozom u pacienttl s cystindzou.

Normalni jedinci a heterozygoti pro cystindzu maji hladiny cystinu v leukocytech < 0,2 a obvykle
nizsi nez 1 nmol hemicystinu/mg proteinu (métfeno pomoci smesné leukocytarni reakce). Jedinci
s cystindzou maji hladinu cystinu v leukocytech zvySenou nad 2 nmol hemicystinu/mg proteinu.
U téchto pacientl je obsah cystinu v leukocytech monitorovan, aby se stanovila dostatecna davka,

pficemz se jeho hladina méti 30 minut po podani davky pii 1léc¢bé piipravkem PROCYSBI.

20



V pivotni randomizované zktizené studii FK a FD faze 3 (jednalo se také o vliibec prvni
randomizovanou studii s merkaptamin-ditartaratem s okamzitym uvoliiovanim) bylo prokazano, ze

v ustaleném stavu se u pacientll uzivajicich ptipravek PROCYSBI kazdych 12 hodin (Q12H) udrzela
srovnatelna deplece hladiny cystinu v leukocytech jako pii podavani merkaptamin-ditartaratu

s okamzitym uvoliiovanim kazdych 6 hodin (Q6H). Bylo randomizovano 43 pacientii: 27 déti (ve véku
6 az 12 let), 15 dospivajicich (ve véku 12 az 21 let) a 1 dospély s cystinézou a s nativni funkci ledvin
vyjadfenou jako odhad rychlosti glomerularni filtrace (GFR) (korigované na plochu télesného
povrchu) > 30 ml/minutu/1,73 m* Z téchto 43 pacientl 2 sourozenci ze studie odstoupili na konci
prvniho obdobi piekiizeni kvili diive planované operaci 1 z nich. Ctyficet jedna (41) pacientt
protokol dokoncilo. Dva (2) pacienti byli vylouceni z analyzy dle protokolu, protoze se jejich hladina
cystinu v leukocytech zvysila nad 2 nmol hemicystinu/mg proteinu béhem obdobi 1é¢by
merkaptaminem s okamzitym uvoliiovanim. Tticet devét (39) pacientl bylo zahrnuto do zavérecné
analyzy ucinnosti dle protokolu.

Tabulka 3: Srovnani hladiny cystinu v leukocytech po podani merkaptamin-ditartaratu s okamzitym
uvoliiovanim a pripravku PROCYSBI

Populace dle protokolu (n=39)

Merkaptamin-ditartarat PROCYSBI
s okamzitym uvoliiovanim
Hladina cystinu v leukocytech
(primérna hodnota ziskana metodou
nejmensich ¢tverct (LS) + smérodatna 0,44 + 0,05 0,51 +0,05
odchylka (SE)) v nmol hemicystinu/mg
proteinu*
Lécebny tcinek
(primérna hodnota LS + SE; 95% CI; 0,08 £ 0,03; 0,01 az 0,15; <0,0001
hodnota p)
Populace v§ech hodnotitelnych pacientii (ITT) n=41)
Merkzvlpt’amm-dltvarta’ra’t PROCYSBI
s okamzitym uvoliiovanim
Hladina cystinu v leukocytech
(primérna hodnota LS + SE) v nmol 0,74 +£0,14 0,53+£0,14
hemicystinu/mg proteinu*
Lécebny ucinek
(praimérna hodnota LS + SE; 95% CI; -0,21 +0,14; -0,48 az 0,06; <0,001
hodnota p)

*Mefeno pomoci smeésné lymfocytarni reakce

Ctyficet ze étyficeti jedna (40/41) pacienttl, kteti dokon¢ili pivotni studii faze 3, bylo zatazeno do
prospektivni studie s pfipravkem PROCYSBI, ktera zdstala oteviena tak dlouho, dokud jim nemohl
byt ptipravek PROCY SBI ptedepsan jejich osetfujicim lékatem. V této studii byla hladinu cystinu

v leukocytech, méfena pomoci smésné leukocytarni reakce, vzdy v priméru pod optimalni kontrolou a
dosahovala < 1 nmol hemicystinu/mg proteinu. Odhadovana rychlost glomerularni filtrace (¢GFR) se
u studované populace v pribéhu ¢asu nezmeénila.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Relativni biologicka dostupnost je piiblizné 125 % v porovnani s merkaptaminem s okamzitym
uvolnovanim.

Pfijem potravy snizuje absorpci piipravku PROCYSBI 30 minut pfed podanim davky (pfiblizné 35%
pokles expozice) a 30 minut po podani davky (pfiblizn€ 16% pokles expozice pfi podani intaktnich
tobolek a 45% pokles pifi podani otevienych tobolek). Pfijem potravy dvé hodiny po podani absorpci
pripravku PROCY SBI neovlivnil.
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Distribuce

Vazba merkaptaminu na plazmatické bilkoviny in vitro, ptedevsim na albumin, je pfiblizn€ 54 % a je
nezavisla na plazmatické koncentraci 1éku v jeho terapeutickém rozmezi.

Biotransformace

U ctyt pacientd bylo prokazano, ze vylu¢ovani nezménéného merkaptaminu do moci kolisa mezi
0,3 % a 1,7 % celkové denni dévky; vétSina merkaptaminu se vylucuje ve forme sulfatu.

Udaje ziskané in vitro naznaluji, ze je merkaptamin-ditartarat pravdépodobn& metabolizovan nékolika
enzymy CYP, zahrnujicimi CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 a CYP2E].
CYP2A6 a CYP3A4 se v experimentalnich podminkéch netcastnily metabolismu merkaptamin-
ditartaratu.

Eliminace

Terminalni poloc¢as merkaptamin-ditartaratu je pfiblizn¢ 4 hodiny.

Merkaptamin-ditartarat neni inhibitorem CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 a CYP3A4 in vitro.

In vitro: Merkaptamin-ditartarat je substratem P-gp a OCT2, avSak neni substratem BCRP, OATP1B1,
OATPI1B3, OATI1, OAT3 a OCT1. Merkaptamin-ditartarat neni inhibitorem OAT1, OAT3 a OCT2.

Zvlastni populace

Farmakokinetika merkaptamin-ditartaratu nebyla studovana u zvlastnich populaci.
5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

V publikovanych studiich genotoxicity s merkaptaminem byla popséna indukce chromozomalnich
aberaci v kulturach eukaryotickych bunécnych linii. Specifické studie s merkaptaminem neprokazaly
zadné mutagenni uc¢inky v Amesové testu ani klastogenni uc¢inek v mysim mikronuklearnim testu.
Byla provedena studie reverznich mutaci na bakteriich (,,Amestv test”) s merkaptamin-ditartaratem
pouzivanym v piipravku PROCYSBI a merkaptamin-ditartarat neprokazal v tomto testu zadné
mutagenni ucinky.

Reprodukeni studie prokédzaly embryofetotoxické ti€inky (resorpce a postimplantacni ztraty) u potkant
pii davee 100 mg/kg/den a u kralikd, kterym byl podavan merkaptamin v davce 50 mg/kg/den.
Teratogenni G¢inky byly popsany u potkant, kterym byl podavan merkaptamin v obdobi
organogeneze v davce 100 mg/kg/den.

Tato davka je ekvivalentni davce 0,6 g/m*/den u potkana, coZ je nepatrné méné nez doporuéena
klinicka udrzovaci davka merkaptaminu, tj. 1,3 g/m*den. Pokles fertility byl pozorovan u potkanti pfi
davce 375 mg/kg/den, coz je davka, pti které doslo ke zpomaleni pfirGstku télesné hmotnosti. Pii této
davce byl rovnéz snizen prirdstek télesné hmotnosti a pfezivani potomkd v dob¢ laktace. Vysoké
davky merkaptaminu zhorsuji schopnost laktujicich matek krmit sva mlad’ata. Jednorazové davky
ptipravku inhibuji u zvitat sekreci prolaktinu.

Podavani merkaptaminu novorozenym potkanim indukovalo katarakty.
Vysoké davky merkaptaminu, at’ uz podavané peroralné nebo parenteralné, vyvolaly duodenalni viedy

u potkand a mys$i, avSak nikoliv u opic. Experimentalni podavani pfipravku vede u né€kterych zvitecich
druhti k depleci somatostatinu. Dusledek tohoto jevu pro klinické pouZzivani piipravku neni znam.
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Nebyly provedeny zadné studie kancerogenity s enterosolventnimi tvrdymi tobolkami merkaptamin-
ditartaratu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

mikrokrystalicka celul6za

kopolymer kyseliny methakrylové a ethyl-akrylatu 1 : 1
hypromeloza

mastek

triethyl-citrat

natrium-lauryl-sulfat

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

Neoteviené sacky lze uchovavat po jedno obdobi neptesahujici 4 mésice pii teploté do 25 °C tak, aby
byly chranény pred svétlem a vlhkosti. Po uplynuti této doby musi byt pfipravek zlikvidovan.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte v chladnicce (2 °C-8 °C).
Chrante pired mrazem.

Uchovavejte sacky v krabiCce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem a vlhkosti.

Béhem doby pouzitelnosti 1ze 1éCivy ptipravek uchovavat pii pokojové teploté (do 25 °C) po jedno
obdobi v délce 4 mésicii (viz bod 6.3).

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Sacky z vicevrstvé folie: polyethylentereftalat, hlinik a polyethylen s nizkou hustotou (LDPE).
Velikost baleni: 120 sackd.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachdzeni s nim

Zachazeni s pfipravkem

Sacek je urcen pouze pro jednoradzové pouziti.

Smichani s jidlem

Sacky pro ranni nebo vecerni davku se oteviou a jejich obsah se vysype na pfiblizn¢ 100 gramti
jable¢ného pyré nebo ovocné marmelady. Obsah se jemné zamicha do mékkého jidla, ¢imz vznikne
smeés granuli merkaptaminu a jidla. Ma se snist celé mnozstvi této smési. Lze jej zapit 250 ml
pripustné kyselé tekutiny — ovocnou §tavou (napf. pomeranc¢ovou stavou nebo jakoukoli kyselou
ovocnou stavou) nebo vodou. Smés je nutné snist do 2 hodin od piipravy a od doby piipravy do doby
podani je mozné ji uchovavat v chladniéce.
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Podavani sondami

Sacky pro ranni nebo vecerni davku se oteviou a jejich obsah se vysype na pfiblizn¢ 100 gramt
jable¢ného pyré nebo ovocné marmelady. Obsah se jemné zamicha do mékkého jidla, ¢imz vznikne
smes granuli merkaptaminu a mekkého jidla. Smés se poté poda pomoci gastrostomické sondy,
nazogastrické sondy nebo gastrostomické ¢i jejunostomické sondy pomoci stiikacky s katétrovym
zakoncenim.

Pred podanim piipravku PROCYSBI: Uvolnéte knoflik G-sondy a piipojte vyzivovaci sondu.
Proplachnéte knoflik 5 ml vody, aby se vycistil. Natahnéte smes do stiikacky. Pro pouziti s vyzivovaci
sodnou pro piimé nebo bolusové podani je doporuc¢en maximalni objem 60 ml smési ve stiikacce

s katétrovym zakoncenim. Zasunte stiikacku obsahujici smés ptipravku PROCYSBI/jableéného
pyré/ovocné marmelady do otvoru ve vyZzivovaci sondé a upln€ ji smési napliite; mirny tlak na
stiikacku a udrzovani vyzivovaci sondy ve vodorovné poloze pti podavani miize zabranit problémim
s ucpanim. Aby se t¢mto problémiim piedeslo, doporucuje se pouzit viskozni pokrmy, jako je jable¢né
pyré nebo ovocna marmelada, a to rychlosti pfiblizné 10 ml kazdych 10 sekund, dokud neni stfikacka
zcela prazdna. Opakujte vySe uvedeny krok, dokud neni podana cela smés. Po podani ptipravku
PROCYSBI natahnéte do jiné stiikacky 10 ml ovocné §tavy nebo vody a proplachnéte G-sondu tak,
aby na jeji sténé neulpély Zadné zbytky smési jable¢ného pyré/ovocné marmelady a granuli. Smés
musi byt podana do 2 hodin od ptipravy a od doby pfipravy do doby podani je mozné ji uchovavat

v chladniéce. Zadnou smés neuchovévejte.

Smichani s pomerancovou Stavou, s jakoukoli kyselou ovocnou Stdvou ¢i s vodou
Sacky pro ranni nebo vecerni davku se oteviou a jejich obsah se vsype do 100 az 150 ml kyselé
ovocné §t'avy nebo vody. Nize jsou uvedeny moznosti podani davky:

. Moznost 1 — stiikacka: Jemné promichavejte po dobu 5 minut a potom sm¢s granuli
merkaptaminu a kyselé ovocné §tavy nebo vody natahnéte do davkovaci stiikacky.
o Moznost 2 — hrnek: Jemn¢ promichavejte po dobu 5 minut v hrnku nebo jemné protiepavejte po

dobu 5 minut v uzavieném hrni¢ku (napft. v hrnicku s pitkem). Vypijte smés granuli
merkaptaminu a kyselé ovocné st'avy nebo vody.

Smeés je nutné podat (vypit) do 30 minut od pfipravy a od doby ptipravy do doby podani je mozné ji

uchovavat v chladnicce.

Likvidace

Veskery nepouzity lécivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi

pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italie

8.  REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA

EU/1/13/861/003

EU/1/13/861/004
9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 6. zaii 2013

Datum posledniho prodlouzeni registrace: 26. Cervence 2018
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10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENi VYDEJE A POUZITi
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRiPRAVKU
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A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nézev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

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

Italie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na lékatrsky predpis s omezenim (viz ptiloha I: Souhrn udaji

o ptipravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referen¢nich dat

Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé pripravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni poZadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1écivé ptipravky,
e pii kazdé zmén¢ systému fizeni rizik, zejména v dlsledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm poméru piinosu a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyznacného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA I1I

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

PROCYSBI 25 mg enterosolventni tvrdé tobolky
merkaptamin

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tobolka obsahuje 25 mg merkaptamin (ve form¢ merkaptamin-ditartaratu).

| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Enterosolventni tvrda tobolka

60 enterosolventnich tvrdych tobolek

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSi BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

Zlikvidujte 30 dnd po otevieni zatavené folie.

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chraiite pfed mrazem.
Po otevieni uchovavejte pii teploté do 25 °C.
Uchovavejte v dobfe uzaviené lahvicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem a vlhkosti.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

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

43122 Parma

Italie

| 12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/13/861/001

| 13.  CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

PROCYSBI 25 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

STITEK LAHVICKY

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

PROCYSBI 25 mg enterosolventni tvrdé tobolky
merkaptamin

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tobolka obsahuje 25 mg merkaptamin (ve formé merkaptamin-ditartaratu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Enterosolventni tvrda tobolka

60 enterosolventnich tvrdych tobolek

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si ptectéte piibalovou informaci.
Peroralni podéni.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

Zlikvidujte 30 dnd po otevieni zatavené folie.
Datum otevieni:
Datum likvidace:

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce. Chrante pfed mrazem.
Po otevieni uchovavejte pti teploté do 25 °C.
Uchovavejte v dobie uzaviené lahvicce, aby byl pripravek chranén pied svétlem a vlhkosti.
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10.

ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11.

NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A
43122 Parma

Italie

| 12.

REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/13/861/001

| 13.

CISLO SARZE

Lot

| 14.

KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15.

NAVOD K POUZITI

INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

PROCYSBI 75 mg enterosolventni tvrdé tobolky
merkaptamin

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tobolka obsahuje 75 mg merkaptaminu (ve formé merkaptamin-ditartaratu).

| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Enterosolventni tvrda tobolka

250 enterosolventnich tvrdych tobolek

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSi BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

Zlikvidujte 30 dnd po otevieni zatavené folie.

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chraiite pfed mrazem.
Po otevieni uchovavejte pii teploté do 25 °C.
Uchovavejte v dobfe uzaviené lahvicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem a vlhkosti.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

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

43122 Parma

Italie

| 12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/13/861/002

| 13.  CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

PROCYSBI 75 mg

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

STITEK LAHVICKY

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

PROCYSBI 75 mg enterosolventni tvrdé tobolky
merkaptamin

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tobolka obsahuje 75 mg merkaptamin (ve formé merkaptamin-ditartaratu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Enterosolventni tvrda tobolka

250 enterosolventnich tvrdych tobolek

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si ptectéte piibalovou informaci.
Peroralni podéni.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

Zlikvidujte 30 dnd po otevieni zatavené folie.
Datum otevieni:
Datum likvidace:

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce. Chrante pfed mrazem.
Po otevieni uchovavejte pti teploté do 25 °C.
Uchovavejte v dobie uzaviené lahvicce, aby byl pripravek chranén pied svétlem a vlhkosti.
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10.

ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11.

NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A
43122 Parma

Italie

| 12.

REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/13/861/002

| 13.

CISLO SARZE

Lot

| 14.

KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15.

NAVOD K POUZITI

INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

PROCYSBI 75 mg enterosolventni granule
merkaptamin

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jeden sacek obsahuje 75 mg merkaptaminu (ve form€ merkaptamin-ditartaratu).

| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Enterosolventni granule

120 sackn

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Sacek je urcen pouze pro jednorazové pouziti.
Pred pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

Nedrt'te ani nezvykejte.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSi BYT UCHOVAVAN

MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pted mrazem.
Uchovavejte sacky v krabicce, aby byl pripravek chranén pied svétlem a vlhkosti.

Neoteviené sacky lze uchovavat po jedno obdobi neptesahujici 4 mésice pii teploté do 25 °C. Po

uplynuti této doby musi byt ptipravek zlikvidovan.
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10. ZVLASTNIi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

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

43122 Parma

Italie

| 12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/13/861/003

| 13.  CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

PROCYSBI 75 mg granule

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikdtorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

SACEK

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

PROCYSBI 75 mg enterosolventni granule
merkaptamin

2.  ZPUSOB PODANI

Peroralni podani

Pouze pro jednorazové podani.

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

75 mg

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

PROCYSBI 300 mg enterosolventni granule
merkaptamin

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jeden sacek obsahuje 300 mg merkaptaminu (ve formé merkaptamin-ditartaratu).

| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Enterosolventni granule

120 sackn

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Sacek je urcen pouze pro jednorazové podani.
Pred pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani.

Nedrt'te ani nezvykejte.

6. ZVLASTNIi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

| 9.  ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pied mrazem.

Uchovavejte sacky v krabiCce, aby byl pfipravek chranén pied svétlem a vlhkosti.

Neoteviené sacky lze uchovavat po jedno obdobi neptesahujici 4 mésice pii teploté do 25 °C. Po
uplynuti této doby musi byt 1é¢ivy ptipravek zlikvidovan.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

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

43122 Parma

Italie

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/13/861/004

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

PROCYSBI 300 mg granule

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

SACEK

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

PROCYSBI 300 mg enterosolventni granule
merkaptamin

2.  ZPUSOB PODANI

Peroralni podani

Jednorazové podani.

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

300 mg

5. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

PROCYSBI 25 mg enterosolventni tvrdé tobolky
PROCYSBI 75 mg enterosolventni tvrdé tobolky

merkaptamin (merkaptamin-ditartarat)

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, nez za¢nete tento pripravek uZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dilezité adaje.

- Ponechte si pfibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.

- Mate-1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékate nebo 1ékarnika.

- Tento pfipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich Gc¢inkd, sdélte to svému Iékaii nebo
1ékarnikovi. Stejné postupujte v piipad¢ jakychkoli nezddoucich G€inkd, které nejsou uvedeny
v této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek PROCYSBI a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete piipravek PROCYSBI uzivat
Jak se ptipravek PROCYSBI uziva

Mozné nezadouci uéinky

Jak ptipravek PROCYSBI uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A

1. Co je pripravek PROCYSBI a k ¢emu se pouZiva

Ptipravek PROCY SBI obsahuje 1é¢ivou latku merkaptamin a uziva se k 16¢b¢ nefropatické cystindzy u
déti a dospélych. Cystindza je nemoc ovliviyjici zptisob, jakym t€lo pracuje. Dochazi pti ni

k abnormalnimu hromadéni aminokyseliny cystinu v riznych télesnych organech, jako jsou ledviny,
o€, svaly, slinivka bfis$ni a mozek. Hromadéni cystinu zptsobuje poskozeni ledvin a vylu¢ovani
nadmérného mnozstvi glukdzy, bilkovin a elektrolytii. V rizném véku byvaji postizeny rizné organy.

Ptipravek PROCYSBI je 1€k, ktery reaguje s cystinem a snizuje jeho hladinu v buiikach. Lécba
merkaptaminem ma byt zahajena ihned po potvrzeni diagndzy cystinozy, aby byl zajistén maximalni
pfinos této 1écby.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek PROCYSBI uzivat

Neuzivejte pripravek PROCYSBI

- jestlize jste alergicky(4) na merkaptamin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bod¢ 6).

- jestlize jste alergicky(a) na penicilamin (ne na penicilin, ale 1€k uréeny k 1é¢bé Wilsonovy
choroby).

- jestlize kojite.

Upozornéni a opatreni

Pted pouzitim pripravku PROCYSBI se porad’te se svym lékafem nebo lékarnikem.

- Jelikoz peroralné (isty) podavany merkaptamin nezabranuje ukladani krystald cystinu v oku,
musite pokracovat v pouzivani ocnich kapek s merkaptaminem, jak Vam piedepsal Vas l1ékar.

- Vzhledem k riziku zaduSeni by se nemély celé tobolky merkaptaminu podavat détem mlad$im
6 let (dalsi informace viz bod 3, ,,Jak se ptipravek PROCY SBI uziva — Zpisob podani®).

45



- U pacientll 1éCenych vysokymi davkami merkaptaminu se mohou objevit zavazné kozni 1éze.
Lékar bude pravidelné kontrolovat stav Vasi klize a kosti a v pfipadé potteby Vam snizi davku
nebo 1é¢bu prerusi (viz bod 4).

- U pacientl uzivajicich merkaptamin se mohou objevit Zalude¢ni a sttevni viedy a krvaceni (viz
bod 4).

- Pfi uzivani merkaptaminu se mohou objevit dalsi stfevni pfiznaky zahrnujici pocit na zvraceni,
zvraceni, nechutenstvi a bolest bficha. Pokud se objevi, miize Vam lékat zménit davku nebo
1é¢bu prerusit.

- Pokud se u Vas objevi neobvyklé biisni pfiznaky nebo zmény biiSnich piiznaki, porad’te se se
svym lékarem.

- Pti uzivani merkaptaminu se mohou objevit epileptické zachvaty, inava, ospalost, deprese a
poruchy mozku (encefalopatie). Pokud se u Vas tyto ptiznaky objevi, sd€lte to svému 1ékati,
ktery Vam upravi davku.

- Pti uzivani merkaptaminu se miZe objevit abnormalni funkce jater nebo snizeny pocet bilych
krvinek (leukopenie). Lékai Vam bude pravideln¢ kontrolovat krevni obraz a jaterni funkce.

- Lékat Vas bude kontrolovat s ohledem na pfiznaky benigni intrakranialni hypertenze (neboli
pseudotumoru cerebri [PTC]) a/nebo otoku o¢niho nervu (edému papily) spojené s 1é¢bou
merkaptaminem. Budete pravidelné podstupovat o¢ni vysetfeni k identifikaci téchto stavi,
nebot’ jejich véasna 1écba mize zabranit ztraté zraku.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek PROCYSBI

Informujte svého 1ékate nebo lékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat. Pokud Vam lékat predepiSe bikarbonat, neuzivejte ho ve
stejnou dobu jako ptipravek PROCYSBI; vezméte si ho alespoii jednu hodinu pied nebo jednu hodinu
po tomto lé¢ivém piipravku.

Piipravek PROCYSBI s jidlem a pitim

Nejméné 1 hodinu pied uzitim a 1 hodinu po uziti pfipravku PROCYSBI se snazte vyhnout pokrmtim,
které jsou bohaté na tuky nebo bilkoviny, i jakémukoli jidlu nebo piti, které by mohlo snizit kyselost
prostiedi v Zaludku, jako je mléko nebo jogurt. Neni-li to mozné, miiZzete snist malé mnozstvi (asi

100 gramt) jidla (nejlépe sacharidl, naptiklad chléb, téstoviny nebo ovoce) béhem jedné hodiny pied
uzitim piipravku PROCYSBI nebo po ném.

Uzijte tobolku s kyselym napojem (jako je pomerancovy dzus nebo jiny kysely dzus) nebo s vodou.
Pfi podavani détem a pacienttim, ktefi maji problémy s polykanim, se fid’te pokyny v bodé 3 ,,Jak se
ptipravek PROCYSBI uziva — Zptisob podani®.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékatem nebo 1ékarnikem diive, nez zacnete tento piipravek uzivat.

Tento 1éCivy piipravek byste neméla uzivat, pokud jste t€hotna, zejména behem prvniho trimestru
(prvni 3 mésice) t€hotenstvi. Pfed zahajenim 1éCby byste méla mit t¢hotensky test s negativnim
vysledkem a v prubehu 1é¢by pouzivejte vhodnou metodu antikoncepce. Jste-li zena, ktera planuje
téhotenstvi, nebo pokud otéhotnite, vyhledejte okamzité svého 1ékaie kvtili informaci o ukonceni 1é¢by
timto pfipravkem, nebot’ pokra¢ovani v 1écbé mize poskodit nenarozené dité.

Neuzivejte tento 1é¢ivy ptipravek, jestlize kojite (viz bod 2 ,,Neuzivejte ptipravek PROCYSBI*).

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Tento 1éCivy ptipravek mize zpisobovat urcitou ospalost. Pii zahajeni 1écby nefid’te, neobsluhujte
stroje nebo neprovadéjte nebezpecné Cinnosti, dokud nebudete védet, jak na Vas tento piipravek
pusobi.

Pripravek PROCYSBI obsahuje sodik

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, zZe je
v podstaté ,,bez sodiku*.
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3. Jak se pripravek PROCYSBI uziva

Vzdy uZzivejte tento ptipravek presné podle pokynt svého lékare nebo 1ékarnika. Pokud si nejste
jisty(a), porad’te se se svym lékafem nebo lékarnikem.

Doporucena davka ptipravku pro Vas nebo pro Vase dité bude zaviset na Vasem véku nebo na véku
Vaseho ditéte a na Vasi t€lesné hmotnosti nebo télesné hmotnosti Vaseho ditéte. Cilova udrzovaci
davka je 1,3 g/m*/den.

Schéma davkovani

UZivejte tento 1écivy piipravek dvakrat denné, kazdych 12 hodin. Aby byl pro Vas tento ptipravek co
nejvic prinosny, snazte se vyhnout konzumaci jidla a mléénych vyrobku alespon 1 hodinu pfed uzitim
ptipravku PROCYSBI a 1 hodinu po ném. Neni-li to mozné, mtzete snist malé mnoZzstvi (asi

100 gramt) jidla (nejlépe sacharidl, naptiklad chléb, téstoviny nebo ovoce) béhem jedné hodiny pied
uzitim ptipravku PROCYSBI nebo po ném.

Je dulezité, abyste piipravek PROCYSBI uzival(a) po celou dobu stejnym zptisobem.
Nezvysujte ani nesnizujte davku ptipravku bez souhlasu svého 1ékare.
Celkova obvykla davka by nemd byt vyssi nez 1,95 g/m*/den.

Délka 1écby
V 1écbé ptipravkem PROCY SBI se ma pokracovat po cely Zivot, podle pokynti Vaseho 1€kate.

Zpusob podani
Tento 1éCivy piipravek se uziva pouze Usty.

Aby tento 1é¢ivy piipravek ucinkoval spravné, musite udélat nasledujici:

- Pro pacienty, ktefi mohou tobolku spolknout v celku:
Spolknéte celou tobolku s kyselym napojem (jako je pomerancova stava nebo jina kysela stava)
nebo s vodou. Tobolky ani jejich obsah nedrt'te nebo nezvykejte. Déti mladsi 6 let nemuseji
umét spolknout enterosolventni tvrdé tobolky a mohly by se dusit. Détem mladsim 6 let mazete
pripravek PROCYSBI podavat tak, ze tobolku oteviete a obsah vysypete na jidlo nebo do
napoje podle nize uvedenych pokynt.

- Pro pacienty, kteti nemohou tobolku spolknout vcelku nebo pouzivaji vyzivovou sondu:
Smichani s jidlem
Otevriete enterosolventni tvrdé tobolky a jejich obsah vysypte na ptiblizné 100 grami jidla, jako
je jable¢né pyré nebo ovocna marmelada. Granule jemné zamichejte do m&kkého jidla, ¢imz
vznikne smés granuli a jidla. Snézte celé mnozstvi této smési. Pak vypijte 250 ml kyselé
tekutiny (jako je ovocna St'ava nebo jakakoli kysela ovocna st’ava) nebo vody pro snazsi
spolknuti smési.
Pokud smés nesnite okamzité, miizete ji uchovavat v chladnicce (2 °C-8 °C) od doby piipravy
do doby podani a miiZete ji snist b&hem 2 hodin od piipravy. Zadnou smés neuchovavejte déle
nez 2 hodiny.

Podavéani vyzivovaci sondou

Oteviete enterosolventni tvrdé tobolky a jejich obsah vysypte na ptiblizné 100 gramt
jable¢ného pyré nebo ovocné marmelady. Obsah jemné zamichejte do mékkého jidla, ¢imz
vznikne smés granuli a mékkého jidla. Smes podejte pomoci gastrostomické sondy,
nazogastrické sondy nebo gastrostomické ¢i jejunostomické sondy pomoci stiikacky

s katétrovym zakoncenim. Pied podanim pfipravku PROCYSBI: Uvolnéte knoflik G-sondy

a pripojte vyzivovaci sondu. Proplachnéte knoflik 5 ml vody, aby se vy¢istil. Natahnéte smés do
stiikacky. Pro pouziti s vyzivovaci sondou pro ptimé nebo bolusové podani je doporucen
maximalni objem 60 ml smési ve stiikacce s katétrovym zakoncenim. Zasunte stiikacku
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obsahujici smes ptipravku PROCY SBI/jableéného pyré/ovocné marmelady do otvoru ve
vyzivovaci sondé¢ a uplné ji smési napliite; mirny tlak na stiikacku a udrzovani vyzivovaci
sondy ve vodorovné poloze pti podavani mize zabranit problémiim s ucpanim. Aby se témto
problémuim piedeslo, doporucuje se pouzit viskozni pokrmy, jako je jable¢né pyré nebo ovocna
marmelada, a to rychlosti pfiblizné 10 ml kazdych 10 sekund, dokud neni stiikacka zcela
prazdna. Opakujte vySe uvedeny krok, dokud neni podana celd smés. Po podani ptipravku
PROCYSBI natahnéte do jiné stiikacky 10 ml ovocné §tavy nebo vody a proplachnéte G-sondu
tak, aby v ni neulpély zadné zbytky ptipravku PROCYSBI a smési jidla.

Pokud smés nezkonzumujete okamzité, mizete ji uchovat v chladniéce (2 °C—8 °C) od doby
ptipravy do doby podani a miizete ji snist b&hem 2 hodin od piipravy. Zadnou smés
neuchovavejte déle nez 2 hodiny.

Uplné pokyny k tomu, jak spravné piipravek podavat vyzivovaci sondou, nebo pokud budete
mit potize s ucpavanim sond, Vam poskytne détsky 1ékar.

Smichéani s pomeranovou §t'avou. s jakoukoli kyselou ovocnou $t'avou ¢i s vodou

Otevrete enterosolventni tvrdé tobolky a vysypte obsah (granule) asi do 100 az 150 ml kyselé
ovocné Stavy (napf. pomeranc¢ové Stavy nebo jakékoli kyselé stavy) nebo vody. Napojovou
smés piipravku PROCY SBI jemn¢ michejte po dobu 5 minut, a to bud’ v §alku, nebo
protifepanim v zakrytém hrnecku (napf. v hrnicku s pitkem) a smés vypijte.

Pokud smés nevypijete okamzité, mizete ji uchovat v chladnic¢ce (2 °C—8 °C) od doby piipravy
do doby podani a miiZete ji vypit b&hem 30 minut od ptipravy. Zadnou smés neuchovavejte déle
nez 30 minut.

Podavani napojové smési peroralni stifkackou:

Natahnéte napojovou smes do davkovaci strikacky a podejte ji ptimo do 1st.

Pokud smés nezkonzumujete okamzité, mtzete ji uchovat v chladnicce (2 °C—8 °C) od doby
piipravy do doby podani a miZete ji vypit bdhem 30 minut od piipravy. Zadnou smés
neuchovavejte déle nez 30 minut.

Lékar Vam muze kromé& merkaptaminu doporucit nebo piedepsat jesté jeden nebo vice dopliki
uzivanych k nahrad¢ dalezitych elektrolytt, které se ztraci ledvinami. Je dtlezité uzivat tyto dopliky
presné podle pokyni. Pokud se vynecha nékolik davek téchto doplikd, piipadné pokud se objevi
slabost nebo ospalost, porad’te se se svym lékarem.

Aby bylo mozné urcit spravnou davku ptipravku PROCYSBI, jsou nutné pravidelné krevni testy, které
méii obsah cystinu v bilych krvinkach a/nebo koncentraci merkaptaminu v krvi. Objednejte se nebo
Vas lékar na tyto krevni testy objedna. Tyto testy musi byt provedeny 12,5 hodiny po ve€erni davce,
tedy 30 minut po podani nasledujici ranni davky. K tomu, aby Vam lékat mohl spravné upravit davky
téchto dopliikd, jsou rovnéz nezbytna pravidelna vysetieni krve a moci, ktera stanovi hladiny
dulezitych elektrolytl v téle.

JestliZe jste uZil(a) vice pripravku PROCYSBI, neZ jste mél(a)
Jestlize jste uzil(a) vice ptipravku, nez jste mel(a), okamzité kontaktujte svého 1ékare nebo nemocnicni
pohotovost. Mlizete byt ospaly(a).

JestliZe jste zapomnél(a) uzit pripravek PROCYSBI

Jestlize jste vynechal(a) davku pfipravku, vezméte si ji co nejdiive. Pokud vSak do dalsi davky zbyvaji
jen 4 hodiny nebo mén¢, chybéjici davku si jiz neberte a vrat'te se k pravidelnému davkovacimu
rezimu.

Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého Iékare nebo
1ékarnika.
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4. MoZné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny 1éky miize mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Jestlize zaznamenate nasledujici nezadouci uc¢inky, ihned o tom informujte svého 1ékai‘e nebo
zdravotni sestru — mZete potiebovat akutni l1ékaiské oSetfeni:

- Zavazna alergicka reakce (pozorovana méné Casto): vyhledejte Iékai'skou pohotovost, jestlize se
u Vas projevi jakykoli z téchto priznaku alergické reakce: kopftivka, potize s dychdnim, otok
obliceje, rtl, jazyka nebo hrdla.

Pokud se objevi kterykoli nasledujicich nezadoucich ucinkti, obrat'te se ihned na svého 1ékatre. Nekteré
z téchto nezadoucich ucinkl jsou zdvazné, a proto pozadejte svého lékare, aby Vam vysvétlil jejich
varovné piiznaky.

Casté nezadouci G¢inky (mohou postihnout az 1 osobu z 10):

- Kozni vyrazka: pokud se u Vas objevi kozni vyrazka, ihned to feknéte 1¢kaii. Mize byt nutné
1é¢bu piipravkem PROCY SBI docasné prerusit, dokud vyrazka nezmizi. Je-li vyrazka zavazna,
muze Vam lékat 1é¢bu merkaptaminem ukongit.

- Abnormalni funkce jater ve vysledcich krevnich testl. Lékar bude Vase jaterni funkce
kontrolovat.

Méné ¢asté nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu ze 100):

- Kozni 1éze, kostni 1éze a problémy s klouby: 1écba vysokymi davkami merkaptaminu mutize
zpusobit rozvoj koznich 1ézi. Mezi n€ patii kozni strie (kozni pajizévky), poranéni kosti
(napriklad zlomeniny), deformity kosti a problémy s klouby. Béhem uzivani tohoto pfipravku si
kontrolujte stav kiize. Jakékoli zmény oznamte svému Iékaii. Lékar Vas bude kvili t€émto
problémtim kontrolovat.

- Nizky pocet bilych krvinek. Lékat Vas bude kontrolovat.

- Ptiznaky centralni nervové soustavy: U nékterych pacientil uzivajicich merkaptamin se mohou
rozvinout epileptické zachvaty, deprese a ospalost (nadmérna ospalost). Informujte svého
1ékare, pokud se tyto priznaky objevi.

- Problémy s zaludkem a stfevy (gastrointestinalni problémy): u pacientd uzivajicich
merkaptamin se objevily viedy a krvaceni. Pokud se u Vas vyskytnou bolesti bficha nebo
zvraceni krve, okamzité to sdé€lte svému lékafri.

- V souvislosti s uzivanim merkaptaminu byla hlaSena benigni intrakranialni hypertenze, rovnéz
nazyvana pseudotumor mozku To je stav, pfi némz je v tekutiné obklopujici mozek vysoky tlak.
Jestlize se u Vas behem uzivani piipravku PROCYSBI objevi jakykoli z nasledujicich ptiznak,
okamzité to sdélte svému lékafi: zvonéni nebo ,.huceni v usich, zavraté, dvojité vidéni,
rozmazan¢ vidéni, ztrata zraku, bolest za okem nebo bolest pti pohybech oka. Lékar Vam bude
provadét pravidelné o¢ni vySetfeni, aby se tento problém vcas odhalil a 1€¢il. Snizi se tim
moznost ztraty zraku.

Ostatni nize uvedené nezadouci ucinky jsou uvedeny s odhadem cetnosti, s jakou se mohou pii uzivani
ptipravku PROCYSBI vyskytnout.

Velmi ¢asté nezadouci uéinky (mohou postihnout vice nez 1 osobu z 10):
- pocit na zvraceni

- zvraceni

- nechutenstvi

- prijem

- horecka

- pocit ospalosti
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Casté nezadouci ulinky:

- bolest hlavy

- onemocnéni mozku (encefalopatie)
- bolest bficha

- travici potize (dyspepsie)

- nepiijemny zapach dechu a téla

- paleni zahy

- Unava

Méné ¢asté nezadouci uc¢inky:

- bolest nohou

- skolidza (vyboceni patete)

- kiehkost kosti

- zména barvy vlastu

- epileptické zachvaty

- nervozita

— halucinace

- ucinek na ledviny projevujici se otokem koncetin a prirGstkem télesné hmotnosti

Hlaseni nezadoucich uéinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinku, sdélte to svému lékafi nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich tcinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci t¢inky miZete hlasit také pifimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich ucinkti uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich t¢inki mtzete prispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto pfipravku.

5. Jak pripravek PROCYSBI uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a §titku lahvicky za
EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Nepouzivejte tento piipravek, pokud byl foliovy kryt otevien vice nez 30 dnti. Otevienou lahvicku
zlikvidujte a pouZijte novou lahvicku.

Uchovavejte v chladniéce (2 °C—8 °C). Chraite pied mrazem.
Po otevieni neuchovavejte pii teploté nad 25 °C.
Uchovavejte v dobfe uzaviené lahvicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem a vlhkosti.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé ptipravky do odpadnich vod. Zeptejte se svého 1ékarnika, jak nalozit
s pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek PROCYSBI obsahuje

- Lécivou latkou je merkaptamin (ve form¢ merkaptamin-ditartaratu).
PROCYSBI 25 mg enterosolventni tvrdé tobolky
Jedna enterosolventni tvrda tobolka obsahuje 25 mg merkaptaminu.

PROCYSBI 75 mg enterosolventni tvrdé tobolky
Jedna enterosolventni tvrda tobolka obsahuje 75 mg merkaptaminu.
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- Dal$imi slozkami jsou:
o V obsahu tobolky: mikrokrystalicka celuloza, kopolymer kyseliny methakrylové a ethyl-
akrylatu, hypromelé6za, mastek, triethyl-citrat, natrium-lauryl-sulfat (viz bod ,,Piipravek
PROCYSBI obsahuje sodik®).
o V tobolce: zelatina, oxid titanicity (E 171), indigokarmin (E 132).
o V potiskovém inkoustu: $elak, povidon K 17, oxid titanicity (E 171).

Jak pripravek PROCYSBI vypada a co obsahuje toto baleni

- Pripravek PROCYSBI 25 mg se dodava v podobé enterosolventnich tvrdych tobolek modré
barvy (velikosti 15,9 x 5,8 mm). Svétle modré vi¢ko tobolky je opatieno bilym potiskem
s logem spolecnosti PRO a svétle modré télo tobolky je opatieno bilym potiskem ,,25 mg®. Bila
plastova lahvicka obsahuje 60 tobolek. Ma détsky bezpecnostni uzavér s foliovym krytem.
Lahvicka obsahuje dva plastové valecky, které zajist'uji dodatecnou ochranu pred vlhkosti a
vzduchem.

- Piipravek PROCYSBI 75 mg se dodava v podob¢ enterosolventnich tvrdych tobolek modré
barvy (velikosti 21,7 x 7,6 mm). Tmaveé modré vicko tobolky je opatieno bilym potiskem s
logem spolecnosti PRO a svétle modra spodni ¢ast tobolky je opatfena bilym potiskem ,,75 mg™.
Bila plastova lahvic¢ka obsahuje 250 tobolek. Ma détsky bezpecnostni uzaver s foliovym
krytem. Lahvicka obsahuje tii plastové valecky, které zajistuji dodatecnou ochranu pied
vlhkosti a vzduchem.

- Nechte tyto valecky v lahvi¢ce béhem jejiho pouzivani. Po pouziti Ize tyto valecky zlikvidovat
spole¢né s lahvickou.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italie

Vyrobce

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

Italie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Chiesi sa/nv Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00 Tel: +43 14073919
bnarapus Luxembourg/Luxemburg
Chiesi Bulgaria EOOD Chiesi sa/nv

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

Chiesi CZ s.t.0. Chiesi Hungary Kft.

Tel: +420 261221745 Tel.: + 36-1-429 1060
Danmark Malta

Chiesi Pharma AB Chiesi Farmaceutici S.p.A.
TIf: + 46 8 753 35 20 Tel: +39 0521 2791
Deutschland Nederland

Chiesi GmbH Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: + 49 40 89724-0 Tel: + 31 88 501 64 00
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Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

EALGoa
Chiesi Hellas AEBE
TnA: +30210 6179763

Espaiia
Chiesi Espaia, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: +33 1 47688899

Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

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

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

Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 3520

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

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

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Romaénia
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: +40 212023642

Slovenija
Chiesi Slovenija d.o.o.
Tel: +386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.o.
Tel: +421 259300060

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20

United Kingdom (Northern Ireland)
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Tato piibalova informace byla naposledy revidovana

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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Ptibalova informace: informace pro uZivatele

PROCYSBI 75 mg enterosolventni granule
PROCYSBI 300 mg enterosolventni granule

merkaptamin (ve form¢ merkaptamin-ditartaratu)

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, nezZ za¢nete tento pripravek uZivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité adaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro pfipad, ze si ji budete potifebovat piecist znovu.

- Mate-1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékate nebo lékarnika.

- Tento pfipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej Zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich Gc¢inkd, sdélte to svému Iékaii nebo
1ékarnikovi. Stejné postupujte v piipad¢ jakychkoli nezddoucich G€inkd, které nejsou uvedeny
v této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek PROCYSBI a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete piipravek PROCYSBI uzivat
Jak se ptipravek PROCYSBI uziva

Mozné nezadouci uéinky

Jak ptipravek PROCYSBI uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A

1. Co je pripravek PROCYSBI a k ¢emu se pouZiva

Ptipravek PROCY SBI obsahuje 1é¢ivou latku merkaptamin a uziva se k 16¢b¢ nefropatické cystindzy u
déti a dospélych. Cystindza je nemoc ovlivijici zptisob, jakym télo pracuje. Dochazi pti ni

k abnormalnimu hromadéni aminokyseliny cystinu v riznych télesnych orgéanech, jako jsou ledviny,
o€, svaly, slinivka btis$ni a mozek. Hromadéni cystinu zplsobuje poskozeni ledvin a vylu€ovani
nadmérného mnozstvi glukdzy, bilkovin a elektrolytii. V rizném véku byvaji postizeny rizné organy.

Ptipravek PROCYSBI je 1€k, ktery reaguje s cystinem a snizuje jeho hladinu v buiikach. Lécba
merkaptaminem ma byt zahajena ihned po potvrzeni diagndzy cystinozy, aby byl zajistén maximalni
pfinos této 1écby.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek PROCYSBI uzivat

Neuzivejte pripravek PROCYSBI

- jestlize jste alergicky(4) na merkaptamin nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bod¢ 6).

- jestlize jste alergicky(a) na penicilamin (ne na penicilin, ale 1ék uréeny k 1é¢bé Wilsonovy
choroby).

- jestlize kojite.

Upozornéni a opatreni
Pted pouzitim pripravku PROCYSBI se porad’te se svym lékafem nebo lékarnikem.

- Jelikoz peroralné (isty) podavany merkaptamin nezabranuje ukladani krystald cystinu v oku,
musite pokracovat v pouzivani ocnich kapek s merkaptaminem, jak Vam piedepsal Vas l1ékar.

- U pacientt [é¢enych vysokymi davkami merkaptaminu se mohou objevit zdvazné kozni 1éze.
Lékat bude pravidelné kontrolovat stav Vasi klize a kosti a v pfipadé potteby Vam snizi davku
nebo 1é¢bu prerusi (viz bod 4).
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- U pacientll uzivajicich merkaptamin se mohou objevit Zalude¢ni a stfevni viedy a krvaceni (viz
bod 4).

- Pfi uzivani merkaptaminu se mohou objevit dalsi stfevni pfiznaky zahrnujici pocit na zvraceni,
zvraceni, nechutenstvi a bolest bficha. Pokud se objevi, miize Vam lékat zménit davku nebo
1é¢bu prerusit.

- Pokud se u Vs objevi neobvyklé bfisni piiznaky nebo zmény btisnich piiznaki, porad'te se se
svym lékafem.

- Pfi uzivani merkaptaminu se mohou objevit epileptické zachvaty, inava, ospalost, deprese a
poruchy mozku (encefalopatie). Pokud se u Vas tyto ptiznaky objevi, sdélte to svému 1ékari,
ktery Vam upravi davku.

- Pti uzivani merkaptaminu se miize objevit abnormalni funkce jater nebo sniZzeny pocet bilych
krvinek (leukopenie). Lékat Vam bude pravidelné kontrolovat krevni obraz a jaterni funkce.

- Lékat Vas bude kontrolovat s ohledem na ptiznaky benigni intrakranialni hypertenze (neboli
pseudotumoru cerebri [PTC]) a/nebo otoku o¢niho nervu (edému papily) spojené s 1écbou
merkaptaminem. Budete pravidelné podstupovat o¢ni vySetteni k identifikaci téchto stavi,
nebot’ jejich v€asna 1écba mulize zabranit ztraté zraku.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a piipravek PROCYSBI

Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat. Pokud Vam lékat ptedepise bikarbonat, neuzivejte ho ve
stejnou dobu jako ptipravek PROCYSBI; vezméte si ho alespon jednu hodinu pfed nebo jednu hodinu
po tomto 1é¢ivém piipravku.

Piipravek PROCYSBI s jidlem a pitim

Nejméné 1 hodinu pred uzitim a 1 hodinu po uziti pfipravku PROCYSBI se snazte vyhnout pokrmam,
které jsou bohaté na tuky nebo bilkoviny, i jakémukoli jidlu nebo piti, které by mohlo snizit kyselost
prostiedi v zaludku, jako je mléko nebo jogurt. Neni-li to mozné, mtzete snist malé mnozstvi (asi

100 gramt) jidla (nejlépe sacharidl, napiiklad chléb, téstoviny nebo ovoce) béhem jedné hodiny pred
uzitim ptipravku PROCYSBI nebo po ném.

Viz také bod 3, ,,Jak se pripravek PROCYSBI uziva — Zptisob podani®.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékatem nebo 1ékarnikem diive, nez zacnete tento piipravek uzivat.

Tento 1éCivy piipravek byste neméla uzivat, pokud jste t€hotnd, zejména beéhem prvniho trimestru
(prvni 3 mésice) t€hotenstvi. Pfed zahajenim 1éCby byste méla mit te¢hotensky test s negativnim
vysledkem a v pribehu 1écby pouzivejte vhodnou metodu antikoncepce. Jste-li Zena, ktera planuje
téhotenstvi, nebo pokud otehotnite, vyhledejte okamzité svého lékaie kviili informaci o ukonéeni 1é¢by
timto pfipravkem, nebot’ pokracovani v 1é€bé mtze poskodit nenarozené dité.

Neuzivejte tento 1éCivy pripravek, jestlize kojite (viz bod 2 ,,Neuzivejte ptipravek PROCYSBI*).
Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Tento 1éCivy pfipravek miiZze zptisobovat urcitou ospalost. Pfi zahdjeni 1écby nefid’te, neobsluhujte
stroje nebo neprovadéjte nebezpecné Cinnosti, dokud nebudete védet, jak na Vas tento piipravek

pusobi.

Pripravek PROCYSBI obsahuje sodik
Tento 1éCivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku*.

3. Jak se pripravek PROCYSBI uziva

Vzdy uzivejte tento ptipravek presné podle pokynt svého lékare nebo 1ékarnika. Pokud si nejste
jisty(a), porad'te se se svym lékafem nebo Iékarnikem.
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Doporucena davka ptipravku pro Vas nebo pro Vase dité¢ bude zaviset na Vasem véku nebo na veku
Vaseho ditéte a na Vasi télesné hmotnosti nebo télesné hmotnosti Vaseho ditéte. Cilova udrzovaci
davka je 1,3 g/m*den.

Schéma davkovani

Uzivejte tento 1éCivy piipravek dvakrat denné, kazdych 12 hodin. Aby byl pro Vas tento ptipravek co
nejvic prinosny, snazte se vyhnout konzumaci jidla a mlénych vyrobki alespon 1 hodinu pied uzitim
pripravku PROCYSBI a 1 hodinu po ném. Neni-li to mozné, mtzete snist malé mnozstvi (asi

100 gramtl) jidla (nejlépe sacharidd, napiiklad chléb, té€stoviny nebo ovoce) béhem jedné hodiny pred
uzitim ptipravku PROCYSBI nebo po ném.

Je dulezité, abyste ptipravek PROCYSBI uzival(a) po celou dobu stejnym zptisobem.
Nezvysujte ani nesnizujte davku ptipravku bez souhlasu svého 1ékare.
Celkova obvykla didvka nema byt vyssi nez 1,95 g/m*/den.

Délka 1é¢by
V 1é¢bé pripravkem PROCY SBI se ma pokracovat po cely zivot, podle pokynd Vaseho 1ékafte.

Zpusob podani
Tento 1&Civy pripravek se uziva pouze usty.

Sacek musi byt pouzit pouze jednou.

Aby tento 1é¢ivy piipravek ucinkoval spravné, musite udélat nasledujici:
Oteviete sacek a nasypejte vSechny granule do jidla (napft. jablecného pyré nebo ovocné
marmelady) a snézte jej nebo podejte sondami nebo zamichejte do kyselého napoje (napf-.
pomerancové §tavy nebo jakékoliv kyselé §tavy) nebo vody. Granule nedrt'te ani nezvykejte.

Smichani s jidlem

Oteviete sacek a jeho obsah vysypte na piiblizné 100 gramd jidla, jako je jablecné pyré nebo
ovocna marmelada. Granule jemné zamichejte do mékkého jidla, ¢imz vznikne smés granuli

a jidla. Snézte celé mnozstvi této smési. Pak vypijte 250 ml kyselé tekutiny (jako je ovocna
Stava nebo jakakoli kysela ovocna §tava) nebo vody pro snazsi spolknuti smési.

Pokud smés nesnite okamzité, mtiZete ji uchovavat v chladnicce (2 °C-8 °C) od doby pfipravy
do doby podani a miiZete ji snist béhem 2 hodin od ptipravy. Zadnou smés neuchovévejte déle
nez 2 hodiny.

Podavéni vyzivovaci sondu

Oteviete sacek a vysypte granule na ptiblizné 100 gramt jablecného pyré nebo ovocné
marmelady. Obsah jemné zamichejte do mékkého jidla, ¢imz vznikne smés granuli a mékkého
jidla. Smés podejte pomoci gastrostomické sondy, nazogastrické sondy nebo gastrostomické ¢i
jejunostomické sondy pomoci stiikacky s katétrovym zakoncenim. Pfed podanim ptipravku
PROCYSBI: Uvolnéte knoflik G-sondy a pfipojte vyzivovaci sondu. Proplachnéte knoflik 5 ml
vody, aby se vy¢istil. Natahnéte smés do sttikacky. Pro pouziti s vyzivovaci sondou pro piimé
nebo bolusové podani je doporu¢en maximalni objem 60 ml smési ve stiikacce s katétrovym
zakonCenim. Zasuiite stiikaCku obsahujici smés piipravku PROCY SBI/jable¢ného pyré/ovocné
marmelady do otvoru ve vyzivovaci sond¢ a tpIné ji smési napliite; mirny tlak na stiikacku

a udrzovani vyzivovaci sondy ve vodorovné poloze pii podavani miize zabranit problémim

s ucpanim. Aby se t€émto problémtm piedeslo, doporucuje se pouzit viskdzni pokrmy, jako je
jable¢né pyré nebo ovocna marmelada, a to rychlosti ptiblizn€ 10 ml kazdych 10 sekund, dokud
neni stfikacka zcela prazdna. Opakujte vyse uvedeny krok, dokud neni podana cela smés. Po
podani ptipravku PROCY SBI natahnéte do jiné stiikacky 10 ml ovocné §tavy nebo vody

a proplachnéte G-sondu tak, aby v ni neulpély zadné zbytky ptipravku PROCYSBI a smési
jidla.

55



Pokud smés nezkonzumujete okamzit€, mtizete ji uchovat v chladnicce (2 °C—8 °C) od doby
ptipravy do doby podani a miiZzete ji snist béhem 2 hodin od piipravy. Zadnou smés
neuchovavejte déle nez 2 hodiny.

Uplné pokyny k tomu, jak spravné piipravek podavat vyzivovaci sondou, nebo pokud budete
mit potiZe s ucpavanim sond, Vam poskytne détsky lékar.

Smichéani s pomeranc¢ovou §t'avou, s jakoukoli kyselou ovocnou §tavou ¢i s vodou

Otevrete sacek a vysypte granule asi do 100 az 150 ml kyselé ovocné §tavy (napf. pomerancové
Stavy nebo jakékoli kyselé §stavy) nebo vody. Napojovou smes ptipravku PROCYSBI jemné
michejte po dobu 5 minut, a to bud’ v §alku, nebo protéepanim v zakrytém hrnec¢ku (napft. v
hrnicku s pitkem) a smés vypijte.

Pokud smés nevypijete okamzité, miiZete ji uchovat v chladnicce (2 °C—8 °C) od doby piipravy
do doby podani a miZete ji vypit béhem 30 minut od piipravy. Zadnou smés neuchovavejte déle
nez 30 minut.

Podévani ndpojové smeési peroralni stfikackou

Natahnéte napojovou smes do davkovaci stiikacky a podejte ji ptimo do Ust.

Pokud smés nezkonzumujete okamzit€, mtizete ji uchovat v chladnicce (2 °C—8 °C) od doby
piipravy do doby podani a miZete ji vypit béhem 30 minut od p¥ipravy. Zadnou smés
neuchovavejte déle nez 30 minut.

Lékar Vam mtze kromé merkaptaminu doporucit nebo predepsat jesté jeden nebo vice doplitki
uzivanych k nadhradé dualezitych elektrolytd, které se ztraci ledvinami. Je dtlezité uzivat tyto dopliky
piesné podle pokyni. Pokud se vynecha nékolik davek téchto dopliki, piipadné pokud se objevi
slabost nebo ospalost, porad’te se se svym lékarem.

Aby bylo mozné urcit spravnou davku pripravku PROCYSBI, jsou nutné pravidelné krevni testy, které
m¢éfti obsah cystinu v bilych krvinkach a/nebo koncentraci merkaptaminu v krvi. Objednejte se nebo
Vas lékar na tyto krevni testy objedna. Tyto testy musi byt provedeny 12,5 hodiny po vecerni dévce,
tedy 30 minut po podani nasledujici ranni davky. K tomu, aby Vam Iékatf mohl spravné upravit davky
téchto dopliikd, jsou rovné€z nezbytna pravidelna vySetieni krve a moci, ktera stanovi hladiny
dalezitych elektrolytt v téle.

JestliZe jste uzil(a) vice piipravku PROCYSBI, neZ jste mél(a)

Jestlize jste uzil(a) vice ptipravku, nez jste mel(a), okamzit¢ kontaktujte svého 1ékafe nebo nemocnicni
pohotovost. Mtizete byt ospaly(3).

JestliZe jste zapomnél(a) uZzit pripravek PROCYSBI

Jestlize jste vynechal(a) davku ptipravku, vezméte si ji co nejdiive. Pokud vSak do dalsi davky zbyvaji
jen 4 hodiny nebo méné&, chybé¢jici davku si jiz neberte a vrat'te se k pravidelnému davkovacimu
rezimu.

Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto pfipravku, zeptejte se svého lékafe nebo
lékarnika.

4. Mozné nezadouci ucinky

Podobng¢ jako vSechny 1éky miize mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

JestliZe zaznamenate nasledujici neZadouci ucinky, ihned o tom informujte svého lékare nebo
zdravotni sestru — muZete potirebovat akutni lékarské oSeti‘eni:
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Zavazna alergicka reakce (pozorovana méné ¢asto): vyhledejte 1€kafskou pohotovost, jestlize se
u Vas projevi jakykoli z té€chto priznaki alergické reakce: koptivka, potize s dychanim, otok
obliceje, rtl, jazyka nebo hrdla.

Pokud se objevi kterykoli nasledujicich nezadoucich ucinkt, obrat'te se ihned na svého 1ékare. Nekteré
z téchto nezadoucich ucinkt jsou zavazné, a proto pozadejte svého lékare, aby Vam vysvétlil jejich
varovné piiznaky.

Casté nezadouci u¢inky (mohou postihnout az 1 osobu z 10):

Kozni vyrazka: pokud se u Véas objevi kozni vyrazka, ihned to feknéte 1¢kati. Miize byt nutné
1é¢bu pripravkem PROCY SBI docasn¢ prerusit, dokud vyrazka nezmizi. Je-1i vyrazka zavazna,
muze Vam lékar 1é¢bu merkaptaminem ukongit.

Abnormalni funkce jater ve vysledcich krevnich testll. Lékat bude Vase jaterni funkce
kontrolovat.

Méné ¢asté nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu ze 100):

Kozni 1éze, kostni 1éze a problémy s klouby: 1é¢ba vysokymi davkami merkaptaminu mutize
zpisobit rozvoj koznich 1ézi. Mezi né patii kozni strie (kozni pajizévky), poranéni kosti
(naptiklad zlomeniny), deformity kosti a problémy s klouby. Béhem uzivani tohoto ptipravku si
kontrolujte stav ktize. Jakékoli zmény oznamte svému lékari. Lékatr Vas bude kviili t€émto
problémim kontrolovat.

Nizky pocet bilych krvinek. Lékat Vas bude kontrolovat.

Ptiznaky centralni nervové soustavy: U nékterych pacientdi uzivajicich merkaptamin se mohou
rozvinout epileptické zachvaty, deprese a ospalost (nadmérna ospalost). Informujte svého
1ékare, pokud se tyto piiznaky objevi.

Problémy s zaludkem a stfevy (gastrointestinalni problémy): u pacientli uzivajicich
merkaptamin se objevily viedy a krvaceni. Pokud se u Vas vyskytnou bolesti bficha nebo
zvraceni krve, okamzité to sdélte svému l1ékari.

V souvislosti s uzivanim merkaptaminu byla hlaSena benigni intrakranialni hypertenze, rovnéz
nazyvana pseudotumor mozku To je stav, pii némz je v tekutin¢ obklopujici mozek vysoky tlak.
Jestlize se u Vas béhem uzivani piipravku PROCYSBI objevi jakykoli z nasledujicich ptiznakd,
okamzité to sdélte svému lékafi: zvonéni nebo ,,huceni* v usich, zavraté, dvojité vidéni,
rozmazané vidéni, ztrata zraku, bolest za okem nebo bolest pfi pohybech oka. Lékat Vam bude
provadét pravideln€ o¢ni vySetteni, aby se tento problém vcas odhalil a 1€Cil. Snizi se tim
moznost ztraty zraku.

Ostatni nize uvedené nezddouci ucinky jsou uvedeny s odhadem Cetnosti, s jakou se mohou pfi uzivani
ptipravku PROCY SBI vyskytnout.

Velmi ¢asté nezadouci u€inky (mohou postihnout vice nez 1 osobu z 10):

pocit na zvraceni
zvraceni
nechutenstvi
prijem

horecka

pocit ospalosti

Casté nezadouci ucinky:

bolest hlavy

onemocnéni mozku (encefalopatie)
bolest biicha

travici potize (dyspepsie)
nepiijemny zapach dechu a t¢la
paleni zahy

unava
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Méné casté nezadouci ucinky:

- bolest nohou

- skolidza (vyboceni patete)

- kiehkost kosti

- zména barvy vlasi

- epileptické zachvaty

- nervozita

- halucinace

- ucinek na ledviny projevujici se otokem koncetin a pfirGstkem télesné hmotnosti

Hlaseni nezadoucich acinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému lékati nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezddoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci u€inky mutizete hlasit také pifimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich u¢inka uvedeného v Dodatku V. Nahlagenim nezadoucich u¢inkti mizete prispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto pfipravku.

5. Jak piipravek PROCYSBI uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a sacku za EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladnicce (2 °C—8 °C). Chraiite pfed mrazem.

Uchovavejte sacky v krabicce, aby byl piipravek chranén pied svétlem a vlhkosti.

Neoteviené sacky lze po jedno obdobi neptesahujici 4 mésice uchovavat mimo chladni¢ku pfi teploté
do 25 °C. Poté se musi ptipravek zlikvidovat.

Sacek je urcen pouze pro jednorazové pouziti.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé ptipravky do odpadnich vod. Zeptejte se svého 1ékarnika, jak nalozit
s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek PROCYSBI obsahuje

- Lécivou latkou je merkaptamin (ve formé merkaptamin-ditartaratu).
PROCYSBI 75 mg enterosolventni granule
Jeden sacek enterosolventnich granuli obsahuje 75 mg merkaptaminu.

PROCYSBI 300 mg enterosolventni granule
Jeden sacek enterosolventnich granuli obsahuje 300 mg merkaptaminu.

- Dalsimi slozkami jsou: mikrokrystalicka celuloza, kopolymer kyseliny methakrylové a ethyl-
akrylatu, hypromeldza, mastek, triethyl-citrat, natrium-lauryl-sulfat (viz bod ,,Piipravek
PROCYSBI obsahuje sodik®).

Jak pripravek PROCYSBI vypada a co obsahuje toto baleni
- Ptipravek PROCYSBI 75 mg se dodava v podob¢ bilych az téméf bilych enterosolventnich

granuli v sacku. Baleni obsahuje 120 sacku.

- Ptipravek PROCYSBI 300 mg se dodava v podob¢ bilych az téméf bilych enterosolventnich
granuli v sacku. Baleni obsahuje 120 sackt.
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Drzitel rozhodnuti o registraci
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italie

Vyrobce

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

Italie

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

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

bbarapus
Chiesi Bulgaria EOOD
Ten.: +359 29201205

Ceska republika
Chiesi CZ s.r.o0.
Tel: +420 261221745

Danmark
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 35 20

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: +49 40 89724-0

Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

EALGoa
Chiesi Hellas AEBE
TnA: +30210 6179763

Espaiia
Chiesi Espaia, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: +33 1 47688899

Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919
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Lietuva
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

Luxembourg/Luxemburg
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Magyarorszag
Chiesi Hungary Kft.
Tel.: +36-1-429 1060

Malta
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Nederland
Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: +31 88 501 64 00

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 3520

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

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

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Romaénia
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: +40 212023642



Ireland

Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Tel: +39 0521 2791

Island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

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

Kvnpog

Chiesi Farmaceutici S.p.A.

TnA: +39 0521 2791

Latvija

Chiesi Pharmaceuticals GmbH

Tel: +43 1 4073919

Slovenija
Chiesi Slovenija d.o.o.
Tel: +386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.o.
Tel: +421 259300060

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20

United Kingdom (Northern Ireland)
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Tato piibalova informace byla naposledy revidovana

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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