CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Glypressin 1 mg proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

2.  SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Jedna fiolka zawiera 1 mg octanu terlipresyny (Terlipressini acetas), co odpowiada 0,86 mg

terlipresyny. St¢zenie roztworu po rozeieficzeniu wynosi 0,2 mg octanu terlipresyny/ml
Peiny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek i rozpuszezalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Proszek (fiolka):
Bialy liofilizowany proszek

Rozpuszczalnik (amputka):
Przezroczysty, bezbarwny plyn

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Krwawienie z zylakow przelyku

4.2 Dawkowanie i spos6b pedawania

Dorosli:

Poczatkowo wstrzyknigeie dozylne 2 mg preparatu Glypressin co 4 godziny. Leczenie nalezy
prowadzi¢ do czasu opanowania krwawienia przez 24 godziny, ale nie dluzej niz

przez 48 godzin.

U pacjentéw o masie ciata mniejszej niz 50 kg lub w razie wystapienia objawow
niepozadanych, po podaniu dawki poczatkowej kolejne dawki moga by¢ zmniejszone do

1 mg dozylnie co 4 godziny.

4.3 Przeciwwskazania

Nie stosowaé¢ w czasie ciazy, we wstrzasic septycznym oraz w razie nadwrazliwosci na

terlipresyne lub ktdérakolwiek substancje pomocnicza.

4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodKi ostroznosci dotyczace stosowania
W czasie leczenia nalezy kontrolowaé cisnienie tetnicze krwi, tetno 1 bilans ptynéw. W celu

uniknigcia miejscowej martwicy w miejscu podania wstrzykniecie musi by¢ podane dozylnie.



Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podezas leczenia pacjentéw z nadcignieniem tetniczym lub

rozpoznang choroba serca.

Dzieci i osoby w podesztym wieku: nalezy zachowaé szczegolna ostroznosé podezas leczenia

dzieci i 0s6b w podesziym wieku, poniewaz doswiadczenie w tych grupach wiekowych jest

ograniczone.

Nie sg dostgpne dane dotyczace zalecanego dawkowania w tych grupach pacjentow.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Terlipresyna nasila dzialtanie hipotensyjne nieselektywnych beta-adrenolitykéw w obrgbie
zyly wrotne;j.

Réownoczesne leczenie lekami wywotujacymi bradykardie, takimi jak propofol, sufentanyl,
moze zwalnia¢ tgtno i zmniejszaé pojemnos¢ minutowa serca. Dziatanie to jest spowodowane

odruchowym zahamowaniem czynnosci serca przez nerw bledny w wyniku zwigkszonego

cisnienia krwi,

4.6 Cigza i laktacja

Stosowanie preparatu Glypressin w cigzy jest przeciwwskazane (patrz 4.3 i 5.3).
Wykazano, ze preparat Glypressin wywotluje skurcze macicy i zwieksza ci$nienie
wewnatrzmaciczne we wezesnej ¢iazy oraz moze zmniejszaé przeptyw krwi w macicy.

Preparat Glypressin moze mie¢ szkodliwy wplyw na przebieg ciazy i plod.

U krolikéw, u ktorych stosowano preparat Glypressin, stwierdzono samoistne poronienie i

znieksztalcenie plodu.

Informacje na temat przenikania preparatu Glypressin do mleka matek sg niewystarczajace.

Preparatu Glypressin nie nalezy stosowaé u matek karmiacych piersia.

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania
urzadzen mechanicznych w ruchu

Nieistotny.

4.8 Dzialania niepozadane

Najczegstszymi dziataniami niepozadanymi stwierdzanymi w czasie badan klinicznych
{czgstodé 1-10%) sa: bladosé, zwiekszone cisnienie krwi, bél brzucha, nudnoscei, biegunka i
bol gtowy.

Dziatanie przeciwdiuretyczne preparatu Glypressin moze prowadzi¢ do hiponatremii, jesli nie
kontroluje sig¢ bilansu ptynéw.



Tabela: Czgstos¢ wystgpowania dziatan niepozadanych

Czestosé Klasyfikacja uktadow Dziatanie niepozadane
narzadowych MedDRA
Czgsto Zaburzenia ukladu nerwowego Bdle glowy
(>1% i <10%) Zaburzenia serca Zwigkszone ci$nienie krwi
Zaburzenia naczyn Objawy naczynioskurczowe, takie jak
bladosé, sinica i niedokrwienie obwodowe
Zaburzenia zoladkowo-jelitowe | Béle brzucha, nudnosci, biegunka
Niezbyt czgsto | Zaburzenia serca Bradykardia
(>0,1% 1 <1%)
Bardzo rzadko | Zaburzenia serca Niedokrwienie i zawal migsnia sercowego,
(<0,01%) niewydolnos¢ lewokomorowa
Zaburzenia oddechowe, klatki Dusznosé
piersiowej i rodpiersia
Zaburzenia ogdlne i stany w Martwica w migjscu wstrzykniecia
miejscu podania

4.9 Przedawkowanie

Nie nalezy przekraczaé zalecanej dawki 2 mg co 4 godziny, poniewaz ryzyko powaznych
dziatan niepozadanych ze strony uklady krazenia zalezy od wielkosci dawki.
Podwyzszone cisnienie t¢tnicze krwi u pacjentdw z nadci$nieniem mozna obnizyé przez
p-odanie dozylnie 150 pg klonidyny.

W razie bradykardii wymagajacej leczenia nalezy zastosowaé atropine.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: hormony tylnego plata przysadki mézgowej, wazopresyna i jej
analogi. Kod ATC: HO01 BA 04

Poczatkowo terlipresyna wywiera dziatanie wlasne, ale w wyniku rozktadu enzymatycznego
ulega przeksztalceniu do lipresyny. Dawki 1 mg i 2 mg skutecznie zmniejszajg, ciénienie krwi
w zyle wrotnej i wywotuja wyrazne zwgzenie naczyn. Obnizenie cisnienia wrotnego i
przeptywu krwi w zyle nieparzystej zalezy od wielko$ci dawki. Dziatanie matej dawki ulega
ostabieniu po 3 godzinach. Dane hemodynamiczne wykazuja, ze dawka 2 mg jest bardziej
skuteczna od dawki 1 mg, poniewaz wigksza dawka zapewnia niezawodne dzialanie przez

caly okres leczenia (4 godziny).

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne
Farmakokinetyka przebiega wedlug modelu dwukompartmentowego. Stwierdzono, ze okres

pottrwania wynosi okoto 40 minut, klirens metaboliczny okoto 9 ml/kg/min. a objetosé




dystrybucji okoto 0,5 l/kg. Pozadane stezenie lipresyny pojawia sig¢ w osoczu po okoto
30 minutach i osiaga warto$¢ maksymalng po 60 - 120 minutach po podaniu preparatu
Glypressin. Z uwagi na 100% reakcjg krzyzowa pomiedzy terlipresyna i lipresyna nie ma

zadnej specyficznej metody analizy radioimmunologicznej dla tych substancji.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane przedkliniczne pochodzace z konwencjonalnych badan toksycznoéci pojedynezych i
powtarzanych dawek oraz badan genotoksycznosci nie ujawniaja szezegolnego

niebezpieczenstwa dla ludzi.

Po zastosowaniu u zwierzat dawek zalecanych u ludzi, stwierdzano wylacznie objawy
wynikajgce z dziatania farmakologicznego terlipresyny. Nie ma danych farmakokinetycznych
z badan na zwierzgtach do poréwnania z danymi z badan przeprowadzonych u ludzi,
dotyczacych stezen terlipresyny w osoczu, przy ktérych dziatanie to wystgpowalo, ale z

uwagi na dozylna droge podania ekspozycja ogélna moze byé odniesiona do badas na

zwierzetach,

Badania nad zarodkami i ptodami u szczuréw nie wykazaty zadnych dziatan niepozadanych
terlipresyny, jednak u krolikow zdarzaly si¢ poronienia, prawdopodobnie zwiazane z
toksycznym wptywem na samice, a takze zaburzenia kostnienia u matej liczby plodow oraz

jeden, odosobniony przypadek rozszczepienia podniebienia.

Nie przeprowadzano badan nad dzialaniem rakotwérczym terlipresyny.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Proszek:
Mannitol (E 421)
Kwas solny

Rozpuszczalnik:
Chlorek sodu

Kwas solny

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Poniewaz nie wykonywano badan dotyczacych zgodnosci, produktu leczniczego nie wolno

miesza¢ z innymi lekami.



6.3 Okres trwalosci

3 lata

Produkt powinien by¢ uzyty natychmiast po sporzadzeniu roztworu.

6.4 Specjalne $rodki ostrozno$ci przy przechowywaniu

Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed swiatlem.

Roztwor zuzy¢ natychmiast po sporzadzeniu.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania
Fiolka z bezbarwnego szkta typu I, zamknigta korkiem z gumy bromobutylowej i
aluminiowym kapslem i amputka z bezbarwnego szkla typu 1.

Wielkos¢ opakowania: 5 fiolek z proszkiem i 5 amputek z rozpuszczalnikiem w tekturowym

pudetku.

6.6 Szczegélne Srodki ostroznosci dotyezace usuwania
Potaczy¢ rozpuszezalnik z proszkiem do wstrzykiwan poprzez gumowy korek w fiolce.

Klarowny roztwor musi by¢ wstrzyknigty dozylnie natychmiast po sporzadzeniu.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usunaé w sposob

zgodny z lokalnymi przepisami.
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