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Uj ajanlasok a terlipresszin tartalmud gyogyszerekre
vonatkozdan a hepatorenalis szindroma kezelésében

2022. szeptember 29-én az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (EMA) biztonsagi bizottsaga (PRAC) Uj
intézkedéseket javasolt a légzési elégtelenség (esetlegesen életveszélyes, sulyos |égzési nehézségek)
és a szepszis (amikor a baktériumok és toxinjaik a vérben keringenek, ami szervkarosodashoz vezet)
kockazatanak csokkentésére terlipresszin tartalmu gydgyszerek 1-es tipusu hepatorenalis
szindrédmaban (1-es tipust HRS) (el6rehaladott majbetegségben szenvedd betegeknél fellépé sulyos
veseproblémak) szenved6 betegeknél térténd alkalmazasa esetén.

Az Uj intézkedések kozé tartozik a kisérbiratok kiegészitése a terlipresszin tartalmu gyogyszerek
alkalmazasanak keriilésére vonatkozo figyelmeztetéssel el6rehaladott, kronikus majbetegségre
rakddott akut majelégtelenségben (hirtelen silyosbodd majbetegség) vagy el6rehaladott
veseelégtelenségben szenved6 betegeknél. Légzési problémakkal kiizdd betegeknek a terlipresszin
tartalmu gydgyszerek alkalmazasanak megkezdése el6tt kezelést kell kapniuk az allapotukra. A kezelés
alatt és utan rendszeresen ellenérizni kell, hogy nem alakulnak-e ki a betegeknél légzési elégtelenség
és fert6zés jelei, illetve tlinetei.

Ezenfellll az egészségligyi szakemberek mérlegelhetik a terlipresszin tartalmu gydgyszerek folyamatos
vénas inflzidban térténd beadasat a bolusz injekcidban (a teljes adag beadasa egyetlen injekciéban)
torténd alkalmazas helyett, mivel ez csokkentheti a sltlyos mellékhatasok kockazatat.!

Az ajanlasok a rendelkezésre allo adatok, koztik egy olyan, 1-es tipusi HRS-ben szenvedd betegek
bevonasaval végzett klinikai vizsgalatbdl? szarmazd eredmények PRAC altali attekintését kovetik,
amely azt mutatta, hogy a terlipresszin tartalmu gydgyszerekkel kezelt betegeknél az els6 adag
beadasat kéveté 90 napon beliil nagyobb valdszinliséggel alakulnak ki Iégz6szervi betegségek, illetve
koévetkezik be |égzGszervi betegségek miatt elhaldlozas, mint a placebdt (hatéanyag nélkili kezelést)
kapott betegeknél.

Bar a légzési elégtelenség a terlipresszin tartalmu gydgyszerek ismert mellékhatasa, a légzési
elégtelenségnek a vizsgalatban megfigyelt gyakorisdga magasabb volt (11%) a kisérGiratokban
korabban jelentettnél. Ezenfelll a vizsgalat a terlipresszin karon a betegek 7%-anal szamolt be
szepszisrél, mig a placebdt kapott csoportban senkinek az esetében sem.
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Az adatok korlatozottak voltak, példaul kilonbségek merlltek fel a terlipresszin klinikai vizsgalatokban,
illetve a klinikai gyakorlatban torténd alkalmazasanak mddja kézott. Miutdn mas rendelkezésre allé
adatokkal egylitt megvizsgalta ezeket a korlatokat, és konzultaciot folytatott a hepatorenalis szindréma
tertiletén szakértelemmel rendelkez6 egészségligyi szakemberekbdl allé szakért6i csoporttal, a PRAC
megallapitotta, hogy (j intézkedésekre van szlikség annak biztositasa érdekében, hogy a terlipresszin
tartalmu gyodgyszerek elényei tovabbra is meghaladjak a kockazatokat.

A PRAC ajanlasait tovabbitottak a Kolcsonds elismerés és decentralizalt eljarasok koordinacios
csoportja - Emberi felhasznalasra szant gyogyszerek (CMDh) részére, amely jovahagyta azokat, és
2022. november 10-én elfogadta allaspontjat.

Tajékoztato a betegek szamara

A korabban ismertekhez képest nagyobb aranyban jelentettek Iégzési elégtelenséget (esetlegesen
életveszélyes, sulyos légzési nehézség), amikor terlipresszin tartalmu gyogyszereket alkalmaztak
az 1-es tipusl hepatorendlis szindrédma (1-es tipust HRS) kezelésére (veseproblémak el6rehaladott
majbetegségben szenvedd betegeknél). Ezenfellil a szepszis (amikor a baktériumok és toxinjaik a
vérben keringenek, ami szervkarosodashoz vezet) Uj kockazatat is azonositottak ennek a
betegségnek terlipresszin tartalmd gydgyszerek alkalmazasaval torténd kezelése soran. Az EMA
ezért tobb intézkedést is javasol e kockazatok csokkentése érdekében.

e Az 1-es tipusl HRS kezelésében kerllni kell a terlipresszin tartalmd gydgyszerek alkalmazasat
elérehaladott veseelégtelenségben és el6rehaladott, krénikus majbetegségre rakddott akut
majelégtelenségben szenvedd betegeknél, kivéve, ha azt feltétlenll szlikségesnek tartjak.

o Légzési problémakkal kiizd6 betegeknek a terlipresszin tartalmu gydgyszerekkel végzett kezelés
megkezdése elbtt kezelést kell kapniuk az allapotukra.

e A kezelés megkezdése el6tt és a kezelés alatt rendszeresen ellendrizni kell, hogy nem alakul-e ki
Iégzési elégtelenség, illetve fert6zés a betegeknél, és sziikség szerint kezelni kell ezeket.

e Az egyéb javasolt intézkedések kozé tartozik a gydgyszer folyamatos infazidban torténd beadasa a
bdlusz injekcio helyett (amikor a teljes adagot egyetlen injekciéban adjak be).

e Amennyiben a betegeknek kérdéseik vagy aggalyaik meriilnének fel, forduljanak az 6ket kezeld
egészségligyi szakemberhez.

Tajékoztato az egészségiigyi szakemberek szamara

e A korabban ismertekhez képest nagyobb ardnyban jelentettek légzési elégtelenséget, amikor
terlipresszin tartalmu gyogyszereket alkalmaztak 1-es tipust hepatorenalis szindroma (1-es tipusu
HRS) kezelésére. Ezenfellil a szepszis Uj kockazatat is azonositottak ennek a betegségnek
terlipresszin tartalmu gyogyszerek alkalmazasaval torténd kezelése soran.

e A terlipresszin tartalmu gyogyszerek alkalmazasat kertlni kell el6rehaladott vesekarosodasban
szenved6 betegeknél (akiknél a szérumkreatinin-szint = 442 umol/I (5,0 mg/dl)), valamint 3.
fokozatu, krénikus majbetegségre rakddott akut majelégtelenségben és/vagy =39 MELD-
pontszamu, végstadiumu majbetegségben szenved6 betegeknél, kivéve, ha az elénydk
meghaladjak a kockazatokat.

e Azoknak a betegeknek az allapotat, akiknél Gjonnan kialakuld légzési nehézség all fenn vagy
akiknek a fennalld 1égz6szervi betegsége sulyosbodik, a terlipresszin tartalmi gydgyszerekkel
végzett kezelés el6tt stabilizalni kell, és ezeket a betegeket a kezelés alatt szoros megfigyelés alatt
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kell tartani. Ha a betegnél |égz6szervi tlinetek jelentkeznek, adott esetben mérlegelni kell a human
albumin doézisanak csokkentését. Amennyiben a tinetek slulyosak vagy nem sziinnek meg, a
terlipresszin tartalmu gydégyszerek adasat le kell allitani.

e A betegeket szoros megfigyelés alatt kell tartani a fert6zés tlineteinek észlelése érdekében.

e Ezenfelll az egészségiigyi szakemberek mérlegelhetik a terlipresszin tartalmid gydgyszerek
folyamatos vénas infuzidéban torténd beadasat a bdlusz injekcidban torténd alkalmazas helyett,
mivel a bélusz injekcidval 6sszehasonlitva a folyamatos infazié csékkentheti a stlyos nemkivanatos
események kockazatat.

e Megfelel6 idOben egészségiigyi szakembereknek sz4lé kozvetlen kézleményt (DHPC) fogunk
kuldeni a gydgyszert felird, kiadd vagy alkalmazo egészségligyi szakembereknek. A kézleményt
k6zzétessziik az EMA honlapjanak erre a célra fenntartott oldalan is.

Tovabbi informaciok a gyégyszerrol

A terlipresszin egy vazopresszin-analdg. Ez azt jelenti, hogy hasonlé mdédon fejti ki hatasat, mint a
természetes vazopresszin hormon, azaz a szervezet bizonyos - klilondsen a hasi szerveket ellato -
vérereinek sz(iklilését okozza. Az 1-es tipusli HRS-ben szenved6 betegeknél a majelégtelenség miatt a
majban megemelkedett vérnyomas ezeknek a vérereknek a kitdgulasdhoz vezet, ami a vese elégtelen
vérellatasat eredményezi. A hasi szerveket ellatd vérerek szlikitésével a terlipresszin segit
helyredllitani a vesék vérellatasat, és ezaltal javitja a vesefunkciot.

A terlipresszin oldat és oldat készitéséhez hasznalatos por formajaban kaphatd, és mindkett6
intravénas alkalmazasra szolgal.

A terlipresszin tartalmu gyogyszerek az EU tagallamainak tébbségében kaphatdk, ahol klilénb6z6
nevek alatt - példaul Glypressin, Terlipressin Acetate és Variquel - forgalmazzak 6ket. Az 1-es tipusu
HRS kezelésére tortén6 engedélyezésiik mellett szamos EU-tagallamban a szaj és a gyomor kozotti
atmenetben (a nyelécs6ben) kialakult, megnagyobbodott vénakbdl szarmazé vérzésnek, valamint a
m(itéthez tarsuld vérzés bizonyos formainak a kezelésére is engedélyezték Gket.

Tovabbi informacio az eljarasrol

A terlipresszin tartalmu gydgyszerek felllvizsgalata Dania kérelme alapjan kezdédott, a 2001/83/EK
irdnyelv 31. cikke szerint.

A fellilvizsgalatot a farmakovigilanciai kockazatfelmérési bizottsag (PRAC), az emberi felhasznalasra
szant gyogyszerek biztonsagossagi kérdéseinek értékeléséért felelGs bizottsag végezte, amely egy sor
ajanlast adott ki. Mivel az 0sszes terlipresszin tartalmu gyogyszert nemzeti szinten engedélyezték, a
PRAC ajanlasait tovabbitottak a Kélcsonds elismerés és decentralizalt eljarasok koordinacids csoportja -
Emberi felhasznalasra szant gyogyszerek (CMDh) részére, amely elfogadta az allaspontjat. A CMDh
egy, az Eurdpai Unié (EU) tagallamait, valamint Izlandot, Liechtensteint és Norvégiat képviseld
testlilet. Az EU-ban nemzeti eljarasokon keresztil engedélyezett gydgyszerek harmonizalt biztonsagi
szinvonalanak biztositasaért felelGs.

Mivel a CMDh allaspontjat konszenzussal fogadtak el, azt a tagallamok kozvetlenll hajtjak végre.
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