2013. junius 27.
EMA/136606/2013 revl
EMEA/H/A-31/1333
EMEA/H/C/000604/A20/45
EMEA/H/C/000622/A20/60
EMEA/H/C/000674/A20/52

Kérdések és valaszok a monovalens és multivalens
morbilli, mumpsz, rubeola és/vagy varicella véddoltasok
felilvizsgalataval kapcsolatban

A 726/2004/EK rendelet 20. cikke és a 2001/83/EK iranyelv 31. cikke szerinti
eljarasok eredménye

2012. december 13-an az Eurdpai Gydgyszeriigynokség befejezte a monovalens és multivalens
morbilli, mumpsz, rubeola és/vagy varicella véd6oltasok (MMRV) terhesség alatti, illetve immunhianyos
betegségekben szenveds (gyengllt immunrendszer(i) betegeknél torténé alkalmazasara vonatkozo
feltlvizsgalatot.

Az Ugynékségnél miikéd8, emberi felhasznaldsra szant gydgyszerek bizottsdga (CHMP) megallapitotta,
hogy ezeket a védoGoltasokat tovabbra is kerllni kell terhesség alatt, de ha terhes n6knél véletlendl
morbilli-, mumpsz- és/vagy rubeolatartalmu véddoltast alkalmaztak, az nem indokolja a terhesség
megszakitasat.

Tovabba az MMRYV oltasokat tovabbra is kertlni kell a sulyosan gyengilt immunrendszer( betegeknél,
de alkalmazasuk megfontolhatd kevésbé sllyos immunhianyos betegségek esetén. A bizottsag
javasolta tovabba, hogy a terméktajékoztatot is modositsak, egyértelmlien belefoglalva a kockazatokat
és a megteendd évintézkedéseket.

Milyen tipusu gyogyszerek az MMRV-k?

Az MMRV-k morbilli (kanyard), mumpsz, rubeola (rézsahiml6) és (baranyhiml6t vagy 6vsomort
[zostert] okozd) varicella virusfert6zések ellen védo vakcinak. Az emlitett betegségeket okozd virusok
€él6, attenuadlt (legyengitett) valtozatat tartalmazzak. Az MMRV-k az egyes fert6zések elleni egyedi
(monovalens) vagy kombinalt (multivalens) véddoltasok formajaban kaphatok.

A multivalens M-M-RVAXPRO és ProQuad védGoltasokat és a monovalens, zoster (6vs6mor) elleni
védooltast, a Zostavax-ot kézpontositott eljaras keretében engedélyezték az Eurdpai Unié (EU) egész
tertiletén. A morbilli, mumpsz, rubeola és varicella elleni egyéb monovalens és multivalens véddoltasok
évek ota kaphatok és nemzeti eljarasokon keresztil engedélyezettek az EU-tagallamokban, kiilonb6z6
kereskedelmi elnevezések alatt, mint példaul: Amunovax, Priorix, Priorix Tetra, Provarivax, R.O.R. Vax,
Rouvax, Trivivac, Varilrix, Varivax és kapcsolddd nevek.

Miért kerult sor az MMRV-k felulvizsgéalatara?

Terhes n6knél egyes virusok képesek athaladni a placentan és megfert6zni a magzatot. A terhesség
korai szakaszaban megfert6zott anydk magzatainal féleg a rubeolavirus okozhat (kongenitalis
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rubeolaszindréma néven ismert) rendellenességeket és kilondsen a fiilet, szemet és szivet érintd
problémakat, a varicellavirus pedig a végtagokat érint6 (kongenitalis varicellaszindroma néven ismert)
rendellenességeket. Az MMRV véddoltasok gyengitett, de éI6 virusokat tartalmaznak. Bar ezek a
virusok tul gyengék ahhoz, hogy egészséges felnOtteknél egészségiigyi problémat okozzanak, a
védooltasok alkalmazasat terhes néknél nem engedélyezték a magzatot érinté potencialis kockazat
miatt, a beoltott n6knek pedig azt ajanljak, hogy kertiljék a teherbe esést az oltast kévetdé harom
hénapban.

Az MMRV-k ellenjavalltak az immunhianyos betegségben szenvedd betegek esetében is, mert
el6fordulhat, hogy naluk a véddoltasok nem hatnak megfelel6en, és fennall a veszély, hogy sulyos
vagy nagy kiterjedési betegség alakul ki naluk.

Mivel azonban ezeket a véddoltasokat engedélyezték, a forgalomba hozatal utani alkalmazasbol és a
kozzétett szakirodalombdl szarmazoé Ujabb adatok valtak elérhet6vé az oltdasok biztonsagossagara
vonatkozodan terhesség alatt, illetve immunhianyos betegségben szenvedd betegek esetében. Ezért a
belga gyogyszer-szabalyozasi igynokség felkérte a CHMP-t, hogy értékelje az oltas el6ny-kockazat
profiljat ezekben a csoportokban, és nyilvanitson véleményt arra vonatkozéan, hogy az MMRV-k
forgalomba hozatali engedélyeinek modositasara vagy fenntartasara van-e szlikség. Ugyanakkor az
Eurdpai Bizottsag arra kérte a CHMP-t, hogy vizsgalatat terjessze ki a kdzpontositott eljarasban
engedélyezett készitményekre is, megvizsgalva azt, hogy forgalomba hozatali engedélyiik
modositasara vagy fenntartdsara van-e szikség.

Milyen adatokat vizsgalt felul a CHMP?

A CHMP attekintette a forgalomba hozatal utéani alkalmazasbdl és a kozzétett szakirodalombdl
szarmazo, az MMRYV terhesség alatti alkalmazasaval kapcsolatban rendelkezésre all6 biztonsagossagi
adatokat, kulénos tekintettel a spontan abortusz (spontan vetélés), a halvasziletés, a fejlodési
rendellenességek, a magzati éretlenség és az alacsony sziiletési testsuly kockazatara. Az attekintett
adatok kozott szerepelt tobb mint 3500 olyan nére vonatkozd jelentés, akiket véletlendl
rubeolatartalmu vakcinaval oltottak be terhességik korai szakaszaban, illetve tébb mint 1800 olyan
nére vonatkozo jelentés, akik varicellatartalmu oltast kaptak a terhesség alatt. A CHMP figyelembe
vette az Egészségligyi Vilagszervezet altal kibocsatott elérhetd iranymutatast is.

Az immunhianyos betegségekben szenved6 paciensek esetében a bizottsag a klinikai vizsgalatokbdl
szarmazo bizonyitékokat és a forgalomba hozatal utani alkalmazasrol sz6l6 jelentéseket vizsgalta meg.

Milyen kdvetkeztetéseket vont le a CHMP?

Bar a kockazat nem zarhato ki teljesen, a terhesség alatt MMRV védéGoltasokkal véletlen(l beoltott tébb
mint 5300 ndvel kapcsolatos jelentésekben nem szamoltak be egyetlen kongenitalis rubeola- vagy
kongenitalis varicellaszindrémas esetrdl sem. Az MMRV oltdsoknak terhesség alatt kitett n6k esetében
el6forduld fejlddési rendellenességek vagy spontan vetélések ardnya nem haladta meg az oltast nem
kap6 néknél varhatd aranyokat. A bizonyitékok azonban (beleértve egyes esetek utankovetését is)
nem voltak elégségesek a bizottsdg szamara ahhoz, hogy egyértelmden kizarja az oltasok és a fenti
események kozotti 6sszefiiggést. A bizonyitékok viszont arra utaltak, hogy az oltas utan nem kell egy
honapnal tovabb késleltetni a teherbe esést.

Az éI6 virust tartalmazé véddoltast kapd, sulyos immunhidanyos betegségben szenvedd betegek
esetében fennallt a sulyos mellékhatasok kockazata, az enyhe immunhianyos betegségben szenved6
betegeknél azonban - ideértve azokat a HIV-fert6zott betegeket, akiknek a vérében a CD4-sejtek (a

Kérdések és valaszok a monovalens és multivalens morbilli, mumpsz, rubeola és/vagy
varicella véddoltasok felllvizsgalataval kapcsolatban

EMA/136606/2013 revl Oldal 2/5



fert6zésekkel szembeni kiizdelemben fontos szerepet jatszo fehérvérsejttipus) szama megfeleld volt -
a bizonyitékok arra utaltak, hogy az MMRYV biztonsaggal alkalmazhato és el6nyos lehet.

A jelenleg rendelkezésre allé adatok értékelése és a bizottsdgon bellli tudomanyos vita alapjan a
CHMP arra a kovetkeztetésre jutott, hogy az MMRV elényei nem haladjak meg a kockazatokat
terhesség alatt, illetve sulyos immunhianyos betegségek esetében, és azt javasolta, hogy az oltas
maradjon tovabbra is ellenjavallt ezekben a csoportokban. Az oltast kdvetéen azonban a terhességet
tervez6 néknek csak egy hdnapig kell késleltetnitik a teherbe esést, és a terhes nék rubeolavakcinaval
vald véletlen beoltasa nem indokolja a terhesség megszakitasat. Az oltas megfontolhatd egyes enyhe
immunhianyos betegségekben szenvedd betegeknél, amennyiben az oltas el6nyei meghaladjak a
kockazatokat. (Ez nem vonatkozik a Zostavax-ra, amely kiilonb6z6 erésségben és javallatokkal
kaphatd.) A terméktajékoztatot frissiteni kell, hogy tlikrozze ezeket a valtozasokat.

Az orvosoknak és a betegeknek sz6l6 informacidok 6sszes modositdsa az M-M-RVAXPRO-ra vonatkozdan
itt, a ProQuad-ra vonatkozoan itt, a Zostavax-ra vonatkozdan itt, a nemzeti szinten engedélyezett
készitményekre vonatkozoéan pedig itt olvashato.

Melyek a bizottsag ajanlasai a betegek szamara?

e Terhesség alatt a n6k nem kaphatnak monovalens vagy multivalens MMRYV oltasokat. Ha egy né
terhes, vagy Ugy gondolja, hogy terhes lehet, tajékoztatnia kell errél orvosat vagy a névért,
miel6tt az oltdsok barmelyikét megkapna.

e A fenti véddoltasok kozil barmelyikkel beoltott n6knek meg kell tennitk a sziikséges
dvintézkedéseket, hogy az oltas utani egy honapban elker(iljék a teherbe esést.

e Ha egy n6 az oltast kdvet6 egy honapon belll esik teherbe, ez nem jelenti azt, hogy magzata
egyértelmlien kockazatnak van kitéve, és nem indokolja a terhesség megszakitasat.

e A sulyosan legyengilt immunrendszer(i betegeknél tilos alkalmazni ezeket a védGoltasokat. A
kevésbé sulyos immungyengeségben szenved6 betegek esetében az oltds megfontolhatd, bar a
vakcina nem mindig nyGjt ugyanolyan szintl védelmet, mint egy egészséges immunrendszer(i
személynél.

o Kérdéseikkel a betegek forduljanak orvosukhoz vagy gydgyszerészikhoz.
Melyek a bizottsag ajanlasai a gyogyszert feliré orvosok szamara?

e Az MMRV oltasok tovabbra is ellenjavalltak terhesség esetén, valamint sulyos humoralis vagy
cellularis immunhianyos betegségben, példaul sulyos kombinalt immunhianyos betegségben,
agammaglobulinémiaban vagy AIDS-ben szenved6 betegeknél.

e Terhességet tervez6é noknek azt kell tandcsolni, hogy az MMRV oltast kévetéen egy hdnapig
késleltessék a teherbe esést. Nem indokolja a terhesség megszakitasat, ha terhes néknél véletlendl
rubeolatartalmu véddéoltast alkalmaztak.

o HIV-fert6zott gyermekek esetében az oltas ellenjavallt, ha a CD4+ korspecifikus szazalékos aranya
25%-nal kevesebb 12 hoénapos kor alatt, 20%-nal kevesebb 12 és 35 hdnapos kor kdzott, illetve
15%-nal kevesebb 36 és 59 honapos kor kozott.

e Az oltds megfontolhaté bizonyos immunhidnyos betegségekben szenvedd betegeknél, amennyiben
az oltas elényei meghaladjak a kockazatokat (pl. tlinetmentes HIV-fert6zott betegeknél, szelektiv
IgG alosztaly hianyban, kongenitalis neutropéniaban, krénikus granuldémas betegségben, illetve
komplementhidnyos betegségben szenvedd betegeknél).
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e A legyengllt immunrendszer(i beoltott betegek esetében el6fordulhat, hogy nem alakul ki
medfelelé immunitas, ezért nyomon kell kdvetni, hogy nem alakul-e ki naluk kovetkezményes
morbilli, mumpsz, rubeola vagy varicella, ha kapcsolatba kertilnek ilyen fert6zésekkel.
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Az Eurdpai Bizottsdg 2013. februar 28-an a 31. cikk szerinti hatarozatot adott ki az MMRV-re
vonatkozdan.

Az Eurdpai Bizottsag 2013. junius 27-én a 31. cikk szerinti helyesbit6 hatarozatot adott ki az MMRV-re
vonatkozdan.

Az Eurdpai Bizottsdg 2013. februar 20-an a 20. cikk szerinti hatarozatot adott ki az M-M-RVAXPRO-ra
vonatkozoan.

Az Eurdpai Bizottsédg 2013. februar 18-an a 20. cikk szerinti hatarozatot adott ki a ProQuad-ra
vonatkozdan.

Az Eurdpai Bizottsdg 2013. februar 13-an a 20. cikk szerinti hatarozatot adott ki a Zostavax-ra
vonatkozdan.

Az M-M-RVAXPRO-ra vonatkozd, jelenleg érvényes eurdpai nyilvénos értékelé jelentés az Ugynokség
weboldalan taldlhaté: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment
Reports

A ProQuad-ra vonatkozd, jelenleg érvényes eurdpai nyilvanos értékeld jelentés az Ugynodkség
weboldalan taladlhaté: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment
Reports

A Zostavax-ra vonatkozd, jelenleg érvényes eurdpai nyilvanos értékeld jelentés az Ugyndkség
weboldalan taladlhat6: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment
Reports
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