Priloha III

Zmeny prislusnych casti informacii o lieku

Poznamka:

Tieto zmeny prislusnych casti sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku a pisomnej informacie pre
pouzivatela su vysledkom procedury postlipenej CMDh (tzv. referral procedure).

Informacie o lieku mbzu nasledne aktualizovat prislusné organy ¢lenského Statu, pripadne v spojeni s
referen¢nym clenskym statom, v stlade s postupmi ustanovenymi v kapitole 4 hlavy III smernice
2001/83/ES.
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Zmeny prislusnych casti informacii o lieku

Pre vsetky lieky v prilohe I sa existujuce informdcie o lieku zmenia (vloZenie, nahradenie alebo
vypustenie textu, podla potreby), aby odrazali dohodnuté znenie, ako je uvedené nizsie:

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
4.2 Davkovanie a sposob podavania
[Nasledujlce znenie mé byt doplnené podia potreby]

Spdsob podavania

Ako alternativa k bolusovej injekcii sa terlipresin mdéze podavat ako kontinudlna

mtravenozna |nfu2|a s pociatocnou davkou 2 mg terllpresmlum acetatu/24 hodln a

Osobitné skupiny pacientov
Hepatorenalny syndrom typu 1

Renalna insuficiencia

Je potrebné vyhnit sa podavaniu terlipresinu u pacientov s pokrodilym $tadiom renédlneho
zlyhavania, t. j. s vvchodiskovym sérovym kreatininom = 442 umol/I (5,0 mqg/dl), pokial’
Zi riziko (pozri éast 4.4).

rinos neprevazi

Hepatalna insuficiencia

Je potrebné vyhnit sa podavaniu terlipresinu u pacientov so zavaznym ochorenim pecene
deflnovanvm ako akutne zlyhanie pecene v teréne jej chronlckeho poskodenia (ACLF) 3.

Spdsob podavania

Pri hepatorenalnom syndréme typu 1: (...) alebo intravendézna infiizia

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani
[Toto nasledujlice znenie sa ma odrazit v tejto asti]

Monitorovanie pocas liecby

Pocas liecby je potrebné pravidelné sledovanie krvného tlaku, srdcovej frekvencie, saturacie

kyslikom, sérovych hladin sodika a draslika, ako aj rovnovahy tekutin. Osobitna pozornost
sa vyzaduije pri liecbe pacientov s kardiovaskularnym alebo pl'Gchym ochorenim, pretoze

terlipresin méze vyvolat ischémiu a kongesciu pl'Genych ciev.

Hepatorenalny syndrém typu 1

Renalna insuficiencia

Je potrebné vyhnit sa podavaniu terlipresinu u pacientov s pokrodilym $tadiom rendlneho
zlyhavania, t. j. s vvchodiskovym sérovym kreatininom = 442 umol/I (5,0 mg/dl), ked’ sa

liecia terlipresinom na hepatorenalny syndrém 1. typu, pokial’ prinos neprevazi riziko. V

klinickych $tadiach sa u tejto skupiny pacientov pozorovala znizena Géinnost pri zvrateni
hepatorenalneho syndromu, zvysené riziko neziaducich Gcdinkov a zvysena mortalita (pozri

cast 4.2).
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Hepatalna insuficiencia

Je potrebné vyhnit sa podavaniu terlipresinu u pacientov so zadvaznym ochorenim peéene
definovanym ako akutne zlyhanie pecene v teréne jej chronického poskodenia (ACLF) 3.
stupna a/alebo skére modelu konecného stadia ochorenia pecene (MELD) = 39, ked’ sa
liecia terlipresinom na hepatorenalny syndrém 1. typu, pokial’ prinos neprevazi riziko. V
klinickych Stadiach sa v tejto skupine pacientov pozorovala zniZenda Géinnost pri zvrateni
hepatorenalneho syndrému, zv

éast 4.2).

Respiracné udalosti

7 v Jr - v 7 - 7 v z

Sené riziko respiracného zlyhania a zv

U pacientov liecenych terlipresinom na hepatorenalny syndrém 1. typu boli hlasené
smrtel'né pripady respiracného zlyhania, vratane respiracného zlyhania v désledku

pretaZenia tekutinami.

Pacienti s novym vyskytom taZkosti s dychanim alebo zhor$enim respiraéného ochorenia
majd byt pred podanim prvej davky terlipresinu stabilizovani.

Pri podavani terlipresinu spolu s 'udskym albuminom ako stGéast $tandardnej starostlivosti o
hepatorenalny syndrém 1. typu je potrebna opatrnost. V pripade prejavov alebo priznakov
respiraéného zlyhania alebo pretaZenia tekutinami sa méa zvazit znizenie davky l'udského
albuminu. Ak si respiracné symptomy zavazné alebo neustupia, liecba terlipresinom sa ma
prerusit.

Sepsa/septicky Sok

U pacientov liec¢enych terlipresinom na hepatorenalny svndrom 1. typu boli hlasené pripady

akékol'vek prejavy alebo symptémy naznacujice infekciu.

4.8 Neziaduce ucinky

[Toto nasledujlice znenie sa ma odrazit v tejto asti]
Niektoré neziaduce reakcie sa v tabul'’ke objavuju dvakrat, pretoZze odhadované frekvencie
sa liSia medzi indikaciami.

[Nasledujltice neZiaduce reakcie sa maju pridat alebo upravit nasledovne:]
TOS Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina:

Vel'mi dasté: Zlyhanie dychania?
Vel'mi ¢asté: Dyspnoe?

Casté: Pl'icny edém?

Casté: Respiraéna tieseri?
Menej Casté: Zlyhanie dychaniak
Menej Casté: Plicny edémb
Menej Casté: Respiracna tiesent
Zriedkavé: Dyspnoeb

TOS Infekcie a nakazy:
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Casté: Sepsa/septicky $ok®

2 Vztahuje sa na hepatorenalny syndrém typu 1. Frekvencie si vypoditané na zaklade
suhrnnej analyzy klinickych Gidajov o bezpeénosti v klinickych stididch OT-0401, REVERSE a CONFIRM.

b plati pre <iné schvalené indikacie okrem hepatorenalneho syndrému 1. typu>

Popis vybranych neziaducich reakcii:
Bezpeénost sivisiaca so spésobom podavania

Na zaklade vysledkov zo Specializovanej randomizovanej, kontrolovanej, multicentrickej
stadie moze byt podavanie terlipresinu vo forme kontinudlnej intravenéznej infazie spojené
s nizSim vyskytom zavaznych neziaducich Guc¢inkov ako pri podani intravenézneho bolusu

(pozri éast 4.2 a 5.1).

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

[Toto nasledujtce znenie sa ma odrazit v tejto &asti]
Klinicka ucinnost a bezpeénost

Kontinualna intravendzna infizia verzus intravenézne bolusy pri liecbe hepatorenalneho
syndromu 1. typu u pacientov s cirhézou

Bezpecnost kontinualnej intravenéznej infizie terlipresinu sa porovndvala s intravenéznym
bolusom v otvorenej randomizovanej, kontrolovanej, multicentrickej studii.

Sedemdesiatosem pacientov s hepatorenalnym syndromom 1. typu bolo nahodne
zaradenych bud’ na podanie kontinualnej mtravenoznel infazie terlmresmlum acetatu

acetatu v pociatocnej davke 0,5 mg kazdé 4 hodiny. V pripade Ziadnej odpovede sa davka
postupne zvysovala na kone¢nu davku 12 mg/den v oboch skupinach. Albumin bol podavany

Vv rovnake] davke v oboch skupinach. Prlmarny koncovy ukazovatel’ boI definovany ako

liecbou: 7/34 pacientov (21 %) oproti 16/37 pacientov (43 %); p < 0,05). Miera odpovede
na terlipresin sa statlstlcky vyznamne neliSila medzi skupinami s kontinualnou infdziou a

transplantacie sa vyznamne neliSila medzi skupinou s kontinualnou infGziou a skupinou s

bolusom (53 % oproti 69 %).

PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA

2. Co potrebujete vediet predtym, ako <uZijete> <pouzijete> X

Upozornenia a opatrenia
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[Toto nasledujlice znenie sa ma odrazit v tejto asti]

<NAZOV LIEKU> médze zvysit riziko vzniku respiraéného zlyhania, ktoré méze byt Zivot
ohrozujice. Ak sa u vas objavia taZkosti s dychanim alebo priznaky pretaZenia tekutinami,
pred podanim <NAZOV LIEKU> alebo poéas lieé¢by okamzZite informuijte svojho lekara.

Ak sa liecite na vel'mi zavazné ochorenie pecene a obliiek (hepatorendlny syndrém 1.

typu), vas lekdr ma zabezpedit, aby sa poéas lieéby sledovala vasa srdcova funkcia a
rovnovaha tekutin a elektrolytov. Je potrebna osobitna opatrnost, ak ste mali v minulosti
ochorenie srdca alebo pl'ic, pretoze <NAZOV LIEKU> méZe vyvolat srdcovii ischémiu

<NAZOV LIEKU> sa treba vyhnit, ak mate zlyhanie peéene so zlyhanim viacerych orgadnov
a/alebo zlyhanie obliciek s vel'mi vysokymi hladinami kreatininu (odpadovy produkt) v krvi,

pretoZe to zvysuje riziko neziaducich uGcinkov.

AK sa lieite na vel'mi zavazné ochorenie peéene a obli¢iek, <NAZOV LIEKU> mdZe u vas
zvysit riziko vzniku sepsy (baktérie v krvi a extrémna reakcia tela na infekciu) a septického

- -

Soku (zavazny stav, ktory sa vyskytuje pri zdvaznej infekcii, vedie k nizkemu krvnému tlaku

a nizkemu prietoku krvi). Ak sa vas to tyka, vas lekar prijme d'alSie opatrenia.

3. Ako <uZivat> <pouzZivat> X
[Nasledujtice znenie méa byt doplnené podla potreby]

<X> sa podava [injekciou] alebo infaziou do Zily.
Hepatorenalny syndrém 1. typu

-

<NAZOV LIEKU> vdm mdZe byt podany aj vo forme infazie (kontinudlna intravenézna

infGzia), ktora sa zvycajne zacina davkou 2 mg terlipresinium-acetatu denne a postupne sa
zvysuje na maximalne 12 mg terlipresinium-acetatu denne.

4. Mozné vedl'ajsie Gcinky
[Nasledujtice znenie méa byt doplnené podla potreby]

Ihned’ povedzte svojmu lekarovi alebo inému zdravotnickemu pracovnikovi:

- Ak sa u vas objavia tazkostl S dvchanlm alebo sa u vas zhorS| schopnost dvchat (Drela vy

hepatorenalny syndrém 1. typu — méze postihnat viac ako 1 z 10 l'udi.

- Ak sa u vas objavia prejavy alebo priznaky infekcie krvi (sepsa/septicky Sok), ktoré moézu

zahfiat horGéku a zimnicu alebo vel'mi nizku telesni teplotu, bledi a/alebo modrasti kozu

tazkda dychaviénost, menej éasté moéenie, rychly tikot srdca, nevol'nost a vracanie, hnaéku,

vs s wva

Gnavu a slabost a pocit zavratu. Tento vedl'ajsi Géinok je asty, ak sa liedite na
hepatorendiny syndrém 1. typu — mdZe postihnit az 1 z 10 l'udi.

Dalsie vedl'ajsie G&inky, ktoré sa mdZu vyskytnat s réznou frekvenciou v zavislosti od
ochorenia, ktoré mate.

Velmi &asté: mbzu postihndt viac ako 1 z 10 ludi

Ak mate hepatorenalny syndrom 1. typu:
Dychaviénost (dyspnoe)

Casté: méZu postihndt az 1 z 10 ludi
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Ak mate hepatorenalny syndrom 1. typu:
Tekutina v pl'icach (pl'ichy edém)
chanim (respirac¢na tiesen

-

TaZkosti s d

Menej ¢asté: mézu postihnut aZz 1 zo 100 ludi

Ak mate < ochorenia suvisiace s inymi schvalenymi indikaciami okrem hepatorenalneho
syndrému 1. typu>:

Tekutina v plucach (pl'Gcny edém)

chanim (respirac¢na tiesen

-

TaZkosti s d

Zriedkavé: mdéZu postihnut az 1 z 1 000 ludi

Ak mate < ochorenia suvisiace s inymi schvalenymi indikaciami okrem hepatorenalneho
syndromu 1. typu>:
Dychaviénost (dyspnoe)
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