PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1.  NAZEV PRIPRAVKU

Adjupanrix suspenze a emulze pro injek¢éni emulzi

Pandemicka vakcina proti chiipce (H5N1) ($t€peny virion, inaktivovana, obsahujici adjuvans)
2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Po smiseni obsahuje 1 davka (0,5 ml):

Chfipkovy virus $té€peny, inaktivovany, obsahujici antigen” ekvivalentni:
A/VietNam/1194/2004 (H5N 1), pouzita varianta (NIBRG-14) 3,75 mikrogramu™

ptipraveno ve vejcich
™ hemaglutinin (HA)

Tato vakcina spliiuje doporuc¢eni SZO a rozhodnuti EU pro pandemii.

Adjuvans AS03 obsahujici skvalen (10,69 miligramu), DL-a-tokoferol (11,86 miligramu)
a polysorbéat 80 (4,86 miligramu).

Smisenim obsahu injek¢ni lahvicky se suspenzi a injekéni lahvicky s emulzi vznikne multiddvkové
baleni. Mnozstvi davek v injek¢ni lahvicee naleznete v bodé 6.5.

Pomocné latky se zndmym ucinkem
Vakcina obsahuje 5 mikrogramu thiomersalu a 5 miligramt polysorbatu 80 (viz bod 4.4).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Suspenze a emulze pro injek¢éni emulzi.

Suspenze je bezbarva slab¢ opalescentni tekutina.

Emulze je bélava az slabé Zlutd homogenni mlééna tekutina.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Profylaxe chtipky béhem oficialn¢ vyhlasené pandemickeé situace.
Adjupanrix se ma podavat v souladu s oficialnimi doporu¢enimi.
4.2 Davkovéani a zpisob podani

Déavkovani

Dospeli ve veku 18 let a starsi

Jedna davka o objemu 0,5 ml ve zvoleny den.

Druhéa davka vakciny o objemu 0,5 ml se ma podat v intervalu nejméné tii tydnii az dvanacti mésict
po prvni davce pro maximalni G¢innost.



Na zaklad¢ velmi omezenych daji mohou dospéli starsi 80 let potifebovat k dosaZeni imunitni
odpovédi podani dvojité davky vakciny Adjupanrix ve zvoleny den a poté v intervalu nejméné tii
tydnu (viz bod 5.1).

Pediatricka populace

Déti ve véku od 6 mésict do < 36 mésicu:

Jedna davka o objemu 0,125 ml (odpovida ¢tvrtiné davky pro dospélé v jedné injekci) ve zvoleny den.
Druha davka o objemu 0,125 ml bude podana nejdiive 3 tydny po prvni davce pro maximalni
ucinnost.

Déti a dospivajici ve véku od 36 mésici do < 18 let:

Jedna déavka o objemu 0,25 ml (odpovida poloving davky pro dospélé v jedné injekci) ve zvoleny den.

Druha davka o objemu 0,25 ml bude podana nejdtive 3 tydny po prvni davce pro maximalni t¢innost.

Déti ve véku do 6 mésicu:
Bezpecnost a ucinnost vakciny Adjupanrix u déti ve véku do 6 mésicti nebyla stanovena.

Zptsob podani
Ockovani se mé provadét formou intramuskularni injekce.

V piipadé podani dvojité davky ma byt kazda injekce aplikovana do opa¢nych konéetin, ptednostné do
deltového svalu nebo do anterolateralni strany stehna (v zavislosti na svalové hmot¢).

Navod k nafedéni tohoto 1é¢ivého piipravku pred jeho podanim je uveden v bod¢ 6.6.

4.3 Kontraindikace

Anafylakticka (tj. Zivot ohrozujici) reakce v anamnéze na kteroukoli latku nebo na stopové zbytky
latek obsaZenych ve vakciné (vaje¢na a kufeci bilkovina, ovalbumin, formaldehyd, gentamicin-sulfat
a deoxycholat sodny). Pokud je pro ptipad okamzité potieby k dispozici zatizeni pro resuscitaci, muze
byt béhem pandemie vhodné podani této vakciny. Viz bod 4.4.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Podobné¢ jako u vSech injekénich vakcin musi byt pro ptipad, Ze se po aplikaci této vakciny vzacne
vyvine anafylakticka reakce, vzdy okamzité dostupna odpovidajici 1ékatska péce a dohled.

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych piipravka, ma se piehledné zaznamenat nazev
podaného piipravku a ¢islo Sarze.

Hypersensitivita

Opatrnosti je zapotiebi pii aplikaci vakciny osobam se znamou hypersenzitivitou (jinou nez je
anafylakticka reakce) na 1é¢ivou latku, na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1, na
thiomersal a na residua (na vaje¢nou a kuteci bilkovinu, ovalbumin, formaldehyd, gentamicin-sulfat
a deoxycholat sodny).

Soucasna onemocnéni

Pokud to pandemicka situace dovoluje, ma byt o¢kovani osob trpicich zavaznym horeénatym
onemocnénim nebo akutni infekci odlozeno.

Trombocytopenie a poruchy koagulace




Adjupanrix nelze za zadnych okolnosti aplikovat intravaskularné. Pro subkutanni podani vakciny
Adjupanrix nejsou zadné dostupné udaje. Proto je tfeba, aby zdravotni¢ti pracovnici zvazili pfinos

a mozna rizika podani vakciny osobam s trombocytopenii nebo s jakoukoli poruchou koagulace, které
mohou byt kontraindikaci intramuskulérniho podani, pokud mozny ptfinos o¢kovani nepievazi riziko
krvaceni.

Ochrana

Udaje o podani vakcin obsahujicich adjuvans AS03 pied podanim nebo po podani jinych typii vakcin
proti chiipce uréenych k prepandemické nebo pandemické vakcinaci nejsou k dispozici.

U pacientl s endogenni nebo iatrogenni imunosupresi muze byt protilatkova odpoveéd’ nedostatecna.

Protektivni imunitni odpovédi nemusi byt dosazeno u vS§ech o¢kovanych osob (viz bod 5.1).

Synkopa

Jako psychogenni reakce na injekéni stfikacku s jehlou se mtize objevit v priabéhu, nebo i pred
ockovanim synkopa (mdloba). Synkopa muize byt béhem zotavovani doprovazena riznymi
neurologickymi pfiznaky, jako jsou ptechodné poruchy zraku, parestézie a tonicko-klonické kiece
koncetin. Je dilezité predem zajistit, aby pfi eventualni mdlobé nemohlo dojit k Urazu.

Narkolepsie

Epidemiologické studie tykajici se dalsi vakciny obsahujici AS03 adjuvans (Pandemrix HINT1, rovnéz
vyrabéné ve stejné tovarné jako vakcina Adjupanrix) ukazaly v n¢kolika evropskych zemich zvysené
riziko vyskytu narkolepsie s nebo bez kataplexie u oc¢kovanych ve srovnani s neo¢kovanymi jedinci.

U déti/dospivajicich (ve véku do 20 let) tyto studie ukazaly vyskyt dalsich 1,4 az 8 ptipadd nad béznou
incidenci na 100 000 oc¢kovanych jedinct. Dostupna epidemiologicka data u dospélych ve véku nad

20 let ukazala pfiblizné 1 dalsi ptipad na 100 000 o¢kovanych jedincu. Tato data naznacuji, ze toto
dodatkové navyseni rizika ma tendenci ke sniZeni se zvySujicim se vékem oc¢kovaného. V Klinickych
studiich s vakcinou Adjupanrix nebyla narkolepsie pozorovana, nicméné klinické studie nejsou
zamé&feny na detekci velmi vzacnych nezadoucich uéinku s incidenci tak nizkou, jako je narkolepsie
(=1,1/100 000 osobo-rokit).

Pediatrick& populace

Klinick4 data u déti mladsich 6 let, které obdrzely dvé davky chiipkové vakciny vyrobené v rdmci
ptipravenosti na pandemii (H5N1), ukazuji, ze po podani druhé davky se zvysuje éetnost vyskytu
horecky (> 38 °C méfeno v axile). Proto se u malych déti (napf. ptiblizné do 6 let véku) doporucuje
po ockovani sledovat teplotu a provést opatieni ke snizeni horecky (jako je podani antipyretik dle
klinické potieby).

Pomocné latky

Tato vakcina obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) na davku, to znamena, Ze je V podstaté ,,bez
sodiku®.

Tato vakcina obsahuje méné nez 1 mmol drasliku (39 mg) na davku, to znamena, Ze je v podstaté
,,bez drasliku®.

Tato vakcina obsahuje 5 miligrami polysorbatu 80 na davku. Polysorbaty mohou zpusobit alergické
reakce.



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

Nejsou k dispozici Udaje 0 sou¢asném podani vakciny Adjupanrix s jinymi vakcinami. Pokud by méla
byt vakcina podéna souc¢asné s jinou vakcinou, pak je nutno vakciny aplikovat do riznych konéetin. Je
tfeba pamatovat na to, Ze nezadouci u¢inky mohou byt vyraznéjsi.

Pokud se pacient podrobuje imunosupresivni terapii, miize byt imunologicka odpovéd’ snizena.

Po ockovani proti chiipce se mohou vyskytnout falesné pozitivni vysledky sérologickych testii
pouzivajicich metodu ELISA na stanoveni protilatek proti viru lidské imunodeficience-1 (HIV-1), viru
hepatitidy C a zejména proti HTLV-1. V t&chto ptipadech je metoda Western Blot negativni. Tyto
ptechodné falesné pozitivni vysledky mohou byt zptsobeny tvorbou protilatek IgM v rdmci odpovédi
na ockovani.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tchotenstvi

V soucasné dobé nejsou zadné udaje o podavani vakciny Adjupanrix t€hotnym Zenam.

Vakcina obsahujici AS03 a HA odvozeny z HIN1 byla podavana Zenam ve vSech trimestrech
téhotenstvi. Informace o vysledcich vice nez 200 000 Zen ockovanych béhem téhotenstvi jsou

Vv soucasné dob¢ omezené. Nejsou znamky zvyseného rizika nezadoucich nasledki u vice nez

100 teéhotnych zen sledovanych v prospektivni klinické studii.

Studie na zvifatech s vakcinou Adjupanrix nenaznacuji reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3).

Udaje ziskané od t&hotnych Zen, které byly o&kovany réiznymi inaktivovanymi sezonnimi vakcinami
bez adjuvans, nesvédéi pro malformace nebo fetalni ¢i neonatalni toxicitu.

Pouziti vakciny Adjupanrix béhem téhotenstvi by mélo byt zvazeno a pokud je o¢kovani nezbytné, je
nutné, aby bylo v souladu s oficialnimi doporu¢enimi.

Kojeni

Adjupanrix muze byt aplikovan v obdobi kojeni.
Fertilita

Data tykajici se fertility nejsou dostupna.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nekteré z ucinkti uvedenych v bod¢ 4.8 ,,Nezadouci u¢inky” mohou mit vliv na schopnost tidit
a obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Klinickeé studie hodnotily vyskyt niZze uvedenych nezadoucich a¢inka ptiblizné u 5 000 subjektl ve
veéku 18 let a starsich ockovanych vakcinou H5N1 obsahujici kmen A/Vietnam/1194/2004 (H5N1)
s nejméné 3,75 mikrogramy HA/AS03.

Dv¢ klinické studie hodnotily vyskyt nezadoucich G¢inkt u pfiblizné 824 déti ve véku 3 az < 18 let
o¢kovanych polovi¢ni davkou pro dospélé 0,25 ml obsahujici kmen A/Indonesia/2005 (H5N1)
s nejméné 1,9 mikrogramu HA/ASO3.
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Tii klinické studie hodnotily vyskyt nezadoucich ucinkd u ptiblizné 437 déti ve véku 6 az < 36 mésictu
ockovanych bud’ polovi¢ni davkou pro dospélé 0,25 ml (n = 400) nebo ¢tvrtinovou davkou pro

dospélé 0,125 ml (n = 37).

Seznam nezadoucich ucinku

HIasené nezadouci G¢inky jsou uvedeny podle ¢etnosti vyskytu nasledovné:

Cetnost je nasledujici:

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 vzéacné (< 1/10 000)

Nezadouci u€inky zaznamenané v Klinickych studiich provedenych s vakcinou vyrobenou v ramci
pfipravenosti na pandemii jsou uvedeny nize (vice informaci o vakcinach vyrobenych v ramci

ptipravenosti na pandemii viz bod 5.1).

V kazdé skupiné Cetnosti vyskytu jsou nezadouci ucinky uvedeny podle klesajici zavaznosti.

Dospéli

Byly hlaSeny nésledujici nezddouci u¢inky na davku:

Trida organovych systémii Cetnost Nezadouci ucinky
Poruchy krve a lymfatického Casté Lymfadenopatie

systému

Psychiatrické poruchy Méné Casté Insomnie

Poruchy nervového systému Velmi Casté Bolest hlavy

Mén¢ Casté

Zavrat, somnolence, parestézie

Gastrointestinalni poruchy

Méneé Casté

Gastrointestinalni symptomy (jako je
nauzea, prijem, zvraceni, bolest biicha)

Poruchy kuize a podkozni tkané

Casté

Ekchymdéza v misté vpichu, zvysené
poceni

Méneé Casté

Svédéni, vyrazka

Poruchy svalové a kosterni soustavy
a pojivové tkan¢

Velmi Casté

Myalgie, artralgie

Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace

Velmi Casté

Bolest, zarudnuti, otok a indurace v misté
vpichu injekce, unava, horecka

Casté

Pocit tepla v misté vpichu a svédéni
V mist¢ vpichu), onemocnéni podobné
chfipce, svalovy tfes

Méng¢ Casté

Maléatnost




Pediatricka populace
Byly hlaseny nasledujici nezadouci ucinky na davku:

Déti ve véku od 6 mésicta do < 36 mé&sict

Udaje pro tuto vékovou skupinu jsou odvozeny ze souboru udajii o bezpeénosti ze 3 studii (D-PAN-
H5N1-013, Q-PAN-H5N1-021 a Q-PAN-H5N1-023).

Déti ve véku 6 az < 36 mésicu

Trida organovych systému Cetnost NezZadouci ucinky

Poruchy metabolismu a vyzivy

Velmi Casté

Snizena chut’ K jidlu

Psychiatrické poruchy

Velmi Casté

Podrazdénost/ mrzutost

Poruchy nervového systému

Velmi Casté

Somnolence

Gastrointestinalni poruchy

Velmi Casté

Gastrointestinalni symptomy (jako
je prijem a zvraceni)

Poruchy ktize a podkozni tkané

M¢éné Casté

Vyrazka/ makularni vyrazka

M¢éneé Casté

Koptivka

Celkové poruchy a reakce v misté

Velmi Casté

Horecka (> 38 °C)

aplikace

Velmi Casté

Bolest v misté vpichu

Casté

Zarudnuti v misté vpichu

Casté

Otok v misté vpichu

M¢éné Casté

Indurace v misté vpichu

M¢éné Casté

Strup v misté vpichu

M¢éneé Casté

Otok obliceje

M¢éné Casté

Hematom v mist¢ vpichu

M¢éneé Casté

Vyrazka v misté vpichu

M¢éné Casté

Noduly v misté vpichu

1V kazdé vékové skupiné se ve srovnani s prvni davkou po podani druhé davky zvySuje etnost vyskytu horecky.

Déti ve véku od 36 mésict do < 18 let

Udaje pro tuto vékovou skupinu jsou odvozeny ze spojeni tidajii o bezpe&nosti ze 2 studii (D-PAN-
H5N1-032 a Q-PAN-H5N1-021).

Trida organovych systému

Cetnost

Nezadouci uéinky

3az<6let

6 az <18 let

Poruchy metabolismu
a vyzivy

Velmi Casté

Mén¢ Casté

SniZena chut K jidlu

Psychiatrické poruchy

Velmi casté

Méneé Casté

Podrazdénost/ mrzutost

Poruchy nervového systemu | Velmi Casté Méné¢ Casté Somnolence
Méng Casté Velmi Casté Bolest hlavy
NA Méng¢ Casté Hypestezie
NA Méng Casté Zavraté
NA Méng¢ Casté Synkopa
NA Méng Casté Ties
Gastrointestinalni poruchy Casté Gastrointestinalni symptomy
(jako je nauzea, prujem,
zvraceni a bolest biicha)
Poruchy kuize a podkozni M¢éng Casté Vyrazka
tkang NA Casté Hyperhidréza




Trida organovych systému Cetnost Nezadouci ucinky
3az<6let 6 az <18 let
NA Méng Casté Kozni vied
Poruchy svalové a kosterni Méng¢ Casté Velmi Casté Myalgie
soustavy a pojivove tkan¢ NA Méng &asté Ztuhlost pohybového aparatu
NA Velmi Casté Aurtralgie
Celkoveé poruchy a reakce Velmi ¢asté Bolest v misté vpichu
V misté aplikace Casté? Horec¢ka (> 38 °C)
Casté Zarudnuti v misté vpichu
Casté Otok v misté vpichu
Méné¢ Casté Velmi casté Unava
Méné¢ Casté Casté Zimnice
Méné Casté NA Hematom v misté vpichu
Méné Casté Svédéni v misté vpichu
NA Méné Casté Bolest v podpazi

1V kazdé vékové skuping se ve srovnani s prvni davkou po podani druhé davky zvy3uje etnost vyskytu horecky.
NA = neni dostupné

Podobnych vysledki reaktogenity bylo dosazeno v klinické studii (D-PAN-H5N1-009), které byla
provadéna u déti ve véku od 3 do 5 let a od 6 do 9 let a ve které 102 déti dostalo 2 polovi¢éni davky pro
dospelé (0,25 ml) vakciny Adjupanrix. V této studii byla horecka Casta, ale po druhé davce zakladniho
ockovani nebyl zaznamenan jeji zvyseny vyskyt. Dale byly pozorovany nasledujici nezadouci t¢inky:
ekchymdza v misté vpichu, svalovy ties a zvySené poceni. VSechny tii nezadouci ucinky byly ¢asté.

o Postmarketingové sledovani
Nejsou k dispozici zadna data z postmarketingového sledovani aplikace vakciny Adjupanrix.

Vakcina s adjuvans AS03 a obsahem 3,75 mikrogramti HA odvozeného z kmene
A/California/7/2009 (H1IN1)

V prubéhu postmarketingového sledovani po o¢kovani vakcinou obsahujici adjuvans AS03 a
3,75 mikrogrami HA odvozeného z kmene A/California/7/2009 (H1N1) byly hlaseny nasledujici
nezadouci ucinky:

Poruchy imunitniho systém
Anafylaxe, alergické reakce.

Poruchy nervového systému
Febrilni kiece.

Poruchy ktize a podkozni tkané
Angioedém, generalizované kozni reakce, koptivka.

Interpandemické trivalentni vakciny
Navic, pti postmarketingovém sledovani interpandemickych trivalentnich vakcin byly hlaseny
nasledujici nezadouci ucinky:

Vzécné:
Neuralgie, prechodna trombocytopenie.

Velmi vzécné:
Vaskulitida s pfechodnym postizenim ledvin.
Neurologické poruchy, jako je encefalomyelitida, neuritida a syndrom Guillain-Barré.
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Tento 1éCivy ptipravek obsahuje jako konzervacni prostiedek thiomersal (organicka sloucenina
s obsahem rtuti), ktery mtize vyvolat reakce piecitlivélosti (viz bod 4.4).

Hlé8eni podezieni na nezddouci ucinky

HI4seni podezieni na nezddouci u€inky po registraci 1é€ivého piipravku je dtlezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru p¥inost a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4,9 Predavkovani

Nebyl hlasen zadny ptipad predavkovani.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: vakciny proti chiipce, ATC kod JO7BB02.

Farmakodynamické ucinky

V této ¢asti jsou uvedeny klinické zkuSenosti ziskané po podani vakcin vyrobenych v rdmci
pfipravenosti na pandemii.

Vakciny vyrobené v ramci pfipravenosti na pandemii obsahuji chiipkové antigeny odlisné od soucasné
cirkulujicich vir chiipky. Tyto antigeny mohou byt povazovany za “nové” antigeny a simuluji situaci,
ve kterych je cilova populace k o¢kovéani imunologicky naivni. Udaje ziskané s vakcinou vyrobenou
V ramci pfipravenosti na pandemii podpofi vakcinaéni strategii, ktera bude pravdépodobné pouzita

u pandemické vakciny: udaje o klinické imunogenité, bezpe¢nosti a reaktogenité ziskané s vakcinami
vyrobenymi v ramci piipravenosti na pandemii jsou relevantni pro pandemické vakciny.

Dospéli
Dospéli ve véku 18 - 60 let
V klinickych studiich, které hodnotily imunogenitu vakciny obsahujici adjuvans AS03 a

3,75 mikrogramu HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004, byla u subjekti ve véku 18 - 60 let
tvorba protilatek proti hemaglutininu (anti-HA) nésledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen A/Vietnam/1194/2004
Schéma 0, 21 dni Schéma 0, 6 mésict
(D-Pan-H5N1-002) (D-Pan-H5N1-012)
21 dni po 21 dni po 21 dni po 7 dni po 21 dni po
prvni davce druhé davce | prvnidavce | druhé divce | druhé davce
n =925 n =924 n=>55 n =47 n=48
Mira séroprotekce? 44,5 % 94,3 % 38,2 % 89,4 % 89,6 %
Mira sérokonverze 2 42,5 % 93,7 % 38,2 % 89,4 % 89,6 %
Faktor sérokonverze® 41 39,8 3,1 38,2 54,2

'mira séroprotekce: podil subjektti s titrem hemaglutinaéné inhibi¢nich protilatek (HI) > 1:40;

mira sérokonverze: podil subjekti, které byly pred vakcinaci bud’ séronegativni a po vakcinaci mély protektivni
postvakcinacni titr > 1:40, nebo které byly pied vakcinaci séropozitivni a po vakcinaci mely ¢tyinasobné zvysSeni
titru;

3faktor sérokonverze: pomér postvakcinaéniho geometrického stfedniho titru (GMT) a prevakcinaéniho GMT.



Po dvou davkach podanych v intervalu 21 dni nebo 6 mésicti mélo 96,0 % subjektt étyinasobné
zvyseni titru virus neutraliza¢nich protilatek v séru a 98 - 100 % mélo titr alespon 1:80.

U subjektii v D-Pan-H5N1-002 studii byla sledovana pretrvavajici imunitni odpovéd’. Mira
séroprotekce 6, 12 a 24 mé&sict po ockovani byla nasledujici:

Protilatka anti-HA

Imunitni odpoveéd’ na kmen A/Vietnam/1194/2004

6 mésict po prvni 12 mésict po 24 mésict po 36 mésici po
davce prvni davce prvni davce prvni davce
n =256 n =559 n=411 n = 387
Mira séroprotekce! 40,2 % 23,4 % 16,3 % 16,3 %

!mira séroprotekce: podil subjekt s hemaglutinaéng inhibi¢nim titrem (HI) > 1:40

V Klinické studii (Q-Pan-H5N1-001), ve které byly 140 subjektim ve véku 18 - 60 let podany
v den 0 a den 21 dvé davky vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrograma HA odvozeného

z kmene A/Indonesia/05/2005 , byly odpovédi anti-HA protilatek nasledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen A/Indonesia/05/2005
Den 21 Den 42 Den 180
n =140 n =140 n=138
Mira séroprotekce! 45,7 % 96,4 % 49,3 %
Mira sérokonverze ? 45,7 % 96,4 % 48,6 %
Faktor sérokonverze 2 47 95,3 52

!mira séroprotekce: podil subjektii s titrem hemaglutinaéné inhibi¢nich protilatek (HI) > 1:40;

2

mira sérokonverze: podil subjektt, které byly pted vakcinaci bud’ séronegativni a po vakcinaci mély protektivni

postvakcinacni titr > 1:40, nebo které byly pred vakcinaci séropozitivni a po vakcinaci mély ¢tyfnasobné zvyseni

titru;

3faktor sérokonverze: pomér postvakcinaéniho geometrického stfedniho titru (GMT) a prevakcinaéniho GMT.

Ctyinasobné zvyseni sérovych titrli virus neutraliza¢nich protilatek bylo pozorovano
u 79,2 % subjektt ke dni 21 po podani prvni davky, u 95,8 % subjekti ke dni 21 po podani druhé
davky a u 87,5 % subjektti po 6 mésicich po podani druhé davky.

V druhé studii byly 49 subjektiim ve véku 18 - 60 let podany v den 0 a den 21 dvé davky vakciny

s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogrami HA odvozeného z kmene A/Indonesia/05/2005. Ke
dni 42 byla, pokud jde o anti-HA protilatky, mira sérokonverze 98 %, séroprotekce byla u vSech
subjekti a faktor serokonverze byl 88,6. Navic, v§echny subjekty mély titry virus neutralizaénich

protilatek alespon 1:80.

ZkiiZend imunitni odpovéd’ vyvoland poddnim vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici

3,75 mikrogrami HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004 (H5N1)

Anti-HA protilatkové odpovédi na kmen A/Indonesia/5/2005 po podani vakciny s adjuvans AS03
a obsahujici 3,75 mikrogrami HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004 byly nésledujici:

Protilatka anti-HA

Imunitni odpovéd’ na kmen A/Indonesia/5/2005

Schéma 0, 21 dni
(D-Pan-H5N1-002)

Schéma 0, 6 mésict
(D-Pan-H5N1-012)

21 dni po druhé davce | 7 dni po druhé davce 21 dni po druhé davce
n=924 n=47 n=48
Mira séroprotekce*? 50,2 % 745 % 83,3 %
Mira sérokonverze ? 50,2 % 74,5 % 83,3 %
Faktor sérokonverze ® 49 12,9 18,5

*anti-HA > 1:40
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mira séroprotekce: podil subjekti s titrem hemaglutinacné inhibicnich protilatek (HI) > 1:40;

mira sérokonverze: podil subjektl, které byly pied vakcinaci bud’ séronegativni a po vakcinaci mély protektivni
postvakcinacni titr > 1:40, nebo které byly pred vakcinaci séropozitivni a po vakcinaci mély ¢tyfnasobné zvyseni
titru;

3faktor sérokonverze: pomér postvakcinaéniho geometrického stfedniho titru (GMT) a prevakcinaéniho GMT.

Bez ohledu na davkovaci schéma mélo ¢tyfndsobné zvysenti titru virus neutraliza¢nich protilatek
v séru proti kmeni A/Indonesia/5/2005 po podani dvou davek vice jak 90 % oc¢kovanych. Po podani
dvou davek v intervalu 6 mésict mély vSechny subjekty titr alespon 1:80.

U subjekti v D-Pan-H5N1-002 studii bylo pozorovano pietrvavani anti-HA protilatek na kmen
Al/Indonesia/5/2005. Mira séroprotekce byla po 6 mésicich 2,2 %; po 12 mésicich 4,7 %;
po 24 mésicich 2,4 % a po 36 mésicich 7,8 %.

V jiné studii (D-Pan-H5N1-007) byla u 50 subjektt ve véku 18 - 60 let 21 dni po podani druhé davky
vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrograma HA odvozeného z kmene
A/Vietnam/1194/2004 mira séroprotekce anti-HA protilatek 20 % na kmen A/Indonesia/5/2005, 35 %
na kmen A/Anhui/01/2005 a 60 % na kmen A/Turkey/Turkey/1/2005.

Zkiizena imunitni odpovéd’ ziskana po podani vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrograma
HA odvozeného z kmene A/Indonesia/5/2005 (H5N1)

Po podani 2 davek vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogrami HA odvozeného z kmene
A/Indonesia/05/2005 v den 0 a den 21 140 subjektim ve véku 18 - 60 let byly odpovédi anti-HA
protilatek na kmen A/Vietnam/1194/2004 nésledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen A/Vietnam/1194/2004
Den 21 Den 42
n =140 n =140
Mira séroprotekce! 15 % 59,3 %
Mira sérokonverze ? 12,1 % 56,4 %
Faktor sérokonverze ® 1,7 6,1

!mira séroprotekce: podil subjektti s titrem hemaglutinaéné inhibi¢nich protilatek (HI) > 1:40;

mira sérokonverze: podil subjektd, které byly pred vakcinaci bud’ séronegativni a po vakcinaci mély protektivni
postvakcinacni titr > 1:40, nebo které byly pred vakcinaci séropozitivni a po vakcinaci mély ¢tyfnasobné zvyseni
titru;

Sfaktor sérokonverze: pomér postvakcinaéniho geometrického stfedniho titru (GMT) a prevakcinaéniho GMT.

Ke dni 180 byla mira séroprotekce 13 %.

Ctyfnasobné zvyseni sérovych titrl virus neutralizaénich protilatek proti kmeni A/Vietnam/1194/2004
mélo 49 % subjekti 21 dni po podani prvni davky, 67,3 % subjekti 21 dni po podani druhé davky
a 44,9 % subjektti 6 mésicii po podani druhé davky.

Alternativni schémata

Prodlouzeny davkovaci interval byl zkouman ve studii D-H5N1-012, ve které obdrzela skupina
jedinct ve véku 18 — 60 let dvé davky vakciny Adjupanrix v intervalu 6 nebo 12 mésica. Dvacet jedna
dni po podani druhé davky byla u jedinci, kteti obdrzeli vakcinu po 6 mésicich, mira séroprotekce
89,6 % a mira odpovédi na vakcinu 95,7 % proti A/Vietnam/1194/2004. Dvacet jedna dni po podani
druhé davky byla u jedinct, ktefi obdrzeli vakcinu po 12 mésicich, mira séroprotekce 92,0 % a mira
odpovédi na vakcinu 100,0 %.

V této studii byla rovnéz sledovana zkiizend imunitni odpoveéd’ proti A/Indonesia/5/2005. Dvacet
jedna dni po druhé davce byla u jedinci, ktefi obdrzeli vakcinu po 6 mésicich, mira séroprotekce

83,3 % a mira odpovédi na vakcinu 100,0 %. Dvacet jedna dni po druhé davce byla u jedinci, ktefi
obdrzeli vakcinu, po 12 mésicich mira séroprotekce 84,0 % a mira odpovédi na vakcinu 100,0 %.

11



Podani jedné davky vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogrami HA odvozeného z kmene
A/Indonesia/05/2005 podavané po jedné nebo dvou davkach vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici
3,75 mikrogramti HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004

V Klinické studii (D-Pan-H5N1-012), byly subjekty ve véku 18 — 60 let o¢kovany jednou davkou
vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogrami HA odvozeného bud’ z kmene
A/Vietnam/1194/2004 nebo z kmene A/Indonesia/05/2005 6 mésict poté, co byly ockovany jednou
nebo dvéma zakladnimi davkami vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrograma HA
odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004 v den 0, respektive v den 0 a 21. Odpovédi anti-HA
protilatek byly nésledujici:

Protilatka anti-HA Proti kmeni A/Vietnam 21 dni po Proti kmeni A/Indonesia 21 dni po
pieockovani s kmenem A/Vietham | pieoCkovani s kmenem A/Indonesia
n =46 n=49
Po jedné Po dvou Po jedné Po dvou
zékladni davce zakladnich zakladni davce zakladnich
davkach davkach
Mira séroprotekce! 89,6 % 91,3% 98,1 % 93,9 %
Mira sérokonverze 87,5 % 82,6 % 98,1 % 91,8 %
posilovaci davky?
Faktor sérokonverze 29,2 11,5 55,3 45,6
posilovaci davky®

'mira séroprotekce: podil subjektti s titrem hemaglutinaéné inhibi¢nich protilatek (HI) > 1:40;

mira sérokonverze posilovaci davky: podil subjektt, které byly pfed pieockovanim bud’ séronegativni a po
pieockovani mély protektivni postvakcinaéni titr > 1:40, nebo které byly pfed pfeockovanim séropozitivni a po
pieockovani mély ¢tyfnasobné zvyseni titru;

3faktor sérokonverze posilovaci davky: pomér geometrického stiedniho titru (GMT) pied pieockovanim a GMT
po preockovani.

Bez ohledu na to, zda byla pied 6 mésici podana jedna nebo dvé davky zakladniho ockovani, byly
mira séroprotekce proti A/Indonesia po davce vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici

3,75 mikrogramu HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004 > 80 % a mira seroprotekce proti
kmeni A/Vietnam po davce vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogramu HA odvozeného
z kmene A/Indonesia/05/2005 > 90 %. VSechny subjekty dosahly titri virus neutraliza¢nich protilatek
alespon 1:80 proti kazdému z téchto dvou kmeni bez ohledu na typ HA ve vakcing, resp. vakcinach

a bez ohledu na pocet predchozich davek.

V dalsi klinické studii (D-Pan-H5N1-015) obdrzelo 39 subjektt ve véku 18 — 60 let posilovaci davku
vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogramt HA odvozeného z kmene
A/Indonesia/05/2005 14 mésich poté, co jim byly podany dvé davky vakciny s adjuvans AS03

a obsahujici 3,75 mikrogramt HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004 v den 0 a den 21. Mira
séroprotekce na kmen A/Indonesia byla v den 21 po pieockovani 92 % a v den 180 69,2 %.

V dalsi klinické studii (D-Pan-H5N1-038) obdrzelo 387 subjektii ve véku 18 — 60 let posilovaci davku
vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogramt HA odvozeného z kmene
A/Indonesia/05/2005 36 mésict poté, co jim byly podany dveé davky vakciny odvozené z kmene
A/Vietnam/1194/2004. Po 21 dnech po preockovani byla mira séroprotekce 100 %, mira sérokonverze
posilovaci davky 99,7 % a faktor serokonverze posilovaci davky proti kmeni A/Indonesia/5/2005 byl
123,8.

Starsi jedinci (60 let a vice)
V dalsi klinické studii (D-Pan-H5N1-010) obdrzelo 297 subjekti starSich 60 let (rozdélenych do
skupin od 61 do 70 let, od 71 do 80 let a starsi 80 let) bud’ jednu davku nebo dvojitou davku vakciny

s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogrami HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004
(H5N1) v den 0 a v den 21. Ke dni 42 byla anti-HA protilatkova odpoveéd’ nasledujici:
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Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen A/Vietnam/1194/2004 (D42)
61 az 70 let 71 az 80 let > 80 let
Jedna Dvé Jedna Dvé Jedna Dvé
davka davky davka davky davka davky
n=91 n=92 n =48 n=43 n=13 n=10
Mira séroprotekce! 84,6 % 97,8 % 87.5% 93,0 % 61,5 % 90,0 %
Mira sérokonverze? 74,7 % 90,2 % 77,1 % 93,0 % 38,5% 50,0 %
Faktor 11,8 26,5 13,7 22,4 3,8 7,7
sérokonverze®

'mira séroprotekce: podil subjektii s titrem hemaglutina¢né inhibi¢nich protilatek (HI) > 1:40;
mira sérokonverze: podil subjekti, které byly pied vakcinaci bud’ séronegativni a po vakcinaci mély protektivni
postvakcinacni titr > 1:40, nebo které byly pred vakcinaci séropozitivni a po vakcinaci mély tyfnasobné zvyseni

titru;

3faktor sérokonverze: pomér postvakcina¢niho geometrického stfedniho titru (GMT) a prevakcinaéniho GMT.

Ackoli byla adekvatni imunitni odpoveéd’ ke dni 42 dosazena po podani dvou jednotlivych davek
vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogrami HA odvozeného z kmene
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1), vyssi odpoveéd’ byla pozorovana po podani dvou dvojitych davek

vakciny.

Velmi omezené tdaje séronegativnich subjektt starSich 80 let (n = 5) ukazuji, ze po podani dvou
jednotlivych davek vakciny s adjuvans AS03 a obsahujici 3,75 mikrogramt HA odvozeného z kmene
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) nedosahl zadny subjekt miry séroprotekce. Nicméné€ po podéani dvou

dvojitych davek vakciny byla mira séroprotekce ke dni 42 75 %.

U subjektti v D-Pan-H5N1-010 studii byla sledovana pietrvavajici imunitni odpoveéd’. Mira
séroprotekce 6, 12 a 24 mé&sict po ockovani byla nasledujici:

Protilatka anti-HA

Imunitni odpovéd’ na kmen A/Vietnam/1194/2004

6 mésicl po o¢kovani 12 mésicti po o¢kovani | 24 mésicli po o¢kovani
Jedna Dv¢ davky Jedna Dv¢ davky Jedna Dv¢ davky
davka (n=131) davka (n=81) davka (n=181)
(n =140) (n =86) (n =86)
Mira séroprotekce! 52,9 % 69,5 % 453 % 44,4 % 372% 30,9 %

!mira séroprotekce: podil subjektti s titrem hemaglutinaéné inhibi¢nich protilatek (HI) > 1:40

Navic u 44,8 % subjekti a u 56,1 % subjektt podle piislusné davkovaci skupiny doslo ode dne O ke
dni 42 ke ¢tyfnasobnému zvySeni titru neutraliza¢nich protilatek v séru a ke dni 42 byl u 96,6 %,
respektive 100 % subjektu titr alespori 1:80.

Dvanact a dvacet ¢tyii mésice po o¢kovani byly titry virus neutraliza¢nich protilatek nasledujici:

Sérove virus Imunitni odpovéd’ na kmen A/Vietnam/1194/2004
neutralizacni
protilatky
12 mésicu po o¢kovani 24 mésicu po ockovéani
Jedna davka Dv¢ davky Jedna davka Dvé¢ davky

n=>51 n=>54 n=49 n=>54
GMT! 274,8 272,0 391,0 382,8
Mira sérokonverze? 275 % 27,8 % 36,7 % 40,7 %
>1:80° 82,4 % 90,7 % 91,8 % 100 %

lgeometricky stiedni titr;

ZstyFnasobné zvysenti titru virus neutralizaénich protilatek v séru;
3procento subjekttl, které mély titry virus neutralizaénich protilatek v séru alespon 1:80.

U 297 subjekti starsich 60 let melo 42 dni po podani druhé davky AS03 adjuvované vakciny
obsahujici 3,75 mikrogramtt HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004 miru séroprotekce anti-
HA protilatek 23 % a miru sérokonverze na kmen A/Indonesia/5/2005 23 % a sérokonverzni faktor
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byl 2,7. Titru virus neutraliza¢nich protilatek v poméru alespon 1:40 nebo alespon 1:80 dosahlo 87 %,
resp. 67 % z 87 testovanych subjekti.

U subjektti ve studii D-Pan-H5N1-010, které obdrzely jednu davku, bylo sledovano ptetrvavani anti-
HA protilatek proti kmenu A/Indonesia/5/2005. Mira séroprotekce byla po 12 mésicich 16,3 % a po
24 mésicich 4,7 %. Mira sérokonverze virus neutralizacnich protilatek na kmen A/Indonesia/5/2005
byla po 12 mésicich 15,7 % a po 24 mésicich 12,2 %. Procento subjekti dosahujicich titru virus
neutraliza¢nich protilatek > 1/80 bylo po 12 mésicich 54,9 % a po 24 mésicich 44,9 %.

Pediatricka populace (déti ve véku od 6 mésict do < 18 let)
Déti ve véku od 6 mésicii do < 36 mésici

V Klinické studii Q-Pan-H5N1-023 dostalo 37 déti ve véku od 6 do < 36 mésict dvé davky o objemu
0,125 ml obsahujici kmen A/Indonesia/2005 H5N1 ve dnech 0 a 21.

Imunitni odpovédi anti-HA proti homolognimu kmeni (A/Indonesia/05/2005) byly z hlediska miry
sérokonverze v této vékové skupiné ve dni 42 (21 dni po druhé davce) nésledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen A/Indonesia/05/2005 (0,125 ml)
21 dni po podéani druhé davky (den 42)
nt=33
Mira sérokonverze? 100 %
Faktor sérokonverze® 168,2

kohorta imunogenity podle protokolu (ATP);

mira sérokonverze: podil subjekti, které byly bud’ séronegativni pfed oc¢kovanim a maji ochranny titr po
oc¢kovani > 1:40, nebo ktefi byli séropozitivni pfed o¢kovanim a maji 4-nasobné zvyseni titru;

3faktor sérokonverze: pomér reciproéniho HI titru po ockovéni a reciproéniho HI titru pred o¢kovéanim (v den 0).

U déti ve véku 6 az < 36 mésicti o¢kovanych davkou o objemu 0,125 ml (Q-Pan-H5N1-023), 100 %
subjekti (n = 31) mélo miru odpovédi na o¢kovani pro A/Indonesia/05/2005, 96,9 % subjektt (n = 32)
mélo miru odpovédi na o¢kovani pro heterologni kmen A/Vietnam/1194/2004 a 96,9 % subjektt

(n = 32) mé¢lo miru odpovédi na o¢kovani pro heterologni kmen A/duck/Bangladesh/19097/2013.

Subjekty zatazené do studie Q-Pan-H5N1-023 byly sledovany z hlediska pietrvavani imunitni
odpovédi anti-HA proti homolognimu kmeni A/Indonesia/05/2005 a heterolognim kmentim
A/duck/Bangladesh/19097, A/Vietnam/1194/2004 a A/gyrfalcon/Washington/41088-6/2014 po

12 mésicich. Mira sérokonverze 12 mésicti po druhé dévce u déti ve véku od 6 do < 36 mésict byla
nasledujici:

Protilatka anti- 0,125 ml
HA
Imunitni odpovéd’ | Imunitni odpovéd’ | Imunitni odpovéd’ | Imunitni odpovéd’ na
na kmen na kmen na kmen kmen
AlIndonesia/05/2 | A/duck/Banglades | A/Vietnam/1194/ | A/gyrfalcon/Washingt
005 h/19097/2013 2004 on/41088-6/2014
12 mésict po 12 mésicti po 12 mésicti po 12 mésict po podani
podani druhé podani druhé podani druhé druhé davky
davky davky davky nt=29
n'=33 n'=29 nt=29
Mira 78,8 % 20,7 % 27,6 % 0%
sérokonverze?

kohorta imunogenity podle protokolu (ATP) ve dni 385 (pfetrvavani imunitni odpovédi);
mira sérokonverze: podil subjekti, které byly bud’ séronegativni pted ockovanim a maji ochranny titr
po o¢kovani > 1:40, nebo ktefi byli séropozitivni pred o¢kovanim a maji 4-nasobné zvyseni titru.

14



V studii Q-Pan-H5N1-023, po zakladnim ockovani dvéma davkami o objemu 0,125 ml obsahujici
kmen A/Indonesia/2005 (H5N1) byla ve 12. mésici podana jedna posilovaci davka stejné vakciny
Q-H5N1. Imunitni odpovéd’ anti-HA proti kmeni A/Indonesia/05/2005 byla hodnocena 7 dni po
posilovaci davce. Mira sérokonverze byla nasledujici:

Protilatka anti- 0,125 ml
HA
Imunitni odpovéd Imunitni odpoved Imunitni odpoved’ Imunitni odpovéd’ na
na kmen na kmen na kmen kmen
Al/lndonesia/05/200 | A/duck/Bangladesh | A/Vietnam/1194/20 | A/gyrfalcon/Washington/
5 /19097/2013 04 41088-6/2014
7 dni po podéani 7 dni po podani 7 dni po podani 7 dni po podani
posilovaci davky | posilovaci ddvky | posilovaci davky posilovaci davky
n'=33 nt=29 nt=29 nt=29
Mira 100 % 100 % 100 % 51,7%
sérokonverze?

kohorta imunogenity podle protokolu (ATP) ve dni 392 (po posilovaci davce);
mira sérokonverze: podil subjekti, které byly bud’ séronegativni pted ockovanim a maji ochranny titr po
o¢kovani > 1:40, nebo ktefi byli séropozitivni pred o¢kovanim a maji 4-nasobné zvysent titru.

Déti ve véku od 36 mésicu do < 18 let

V klinické studii (D-Pan-H5N1-032) bylo 312 déti ve véku od 3 do < 18 let o¢kovano dvéma davkami
0 objemu 0,25 ml obsahujici kmen A/Indonesia/2005 H5N1 ve dnech 0 a 21. Nize uvedeny vysledek
je uveden ze skupiny, kde subjekty dostaly 2 davky (D0, D21) vakciny H5N1 Indonesia, 1 posilovaci
davku (D182) vakciny H5N1 Turkey (1,9 mikrogrami HA + AS03B) a 1 davku (D364) vakciny
Havrix. 21 dni po druhé davce (den 42) byly imunitni odpovédi z hlediska miry sérokonverze proti
homolognimu kmeni nésledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen Imunitni odpovéd’ na kmen

A/Indonesia/05/2005 A/Turkey/01/2005

21 dni po druhé davce 21 dni po druhé davce

n'=155 n'=155
3az<10 let 10 az <18 let 3az<10 let 10 az <18 let
n>=79 n’=76 n>=79 n’=76

Mira sérokonverze® 100 % 98,7 % 100 % 97,4 %
Faktor sérokonverze* 118,9 78,3 36,2 21,0

kohorta imunogenity podle protokolu (ATP) ve dni 42;
2kohorta imunogenity pro specifickou vékovou skupinu podle protokolu (ATP) ve dni 42;

3mira sérokonverze: podil subjekti, které byly bud’ séronegativni pted ockovanim a maji ochranny titr po
o¢kovani > 1:40, nebo ktefi byli séropozitivni pred o¢kovanim a maji 4-nasobné zvyseni titru;

“faktor sérokonverze: pomér recipro¢niho HI titru po ockovani a reciproéniho HI titru pfed ockovanim (v den 0).

Subjekty zatazené do studie D-Pan-H5N1-032 byly sledovany z hlediska pietrvavani imunitni
odpovédi anti-HA proti homolognimu kmeni A/Indonesia/05/2005 a heterolognimu kmeni
AlTurkey/01/2005 po 6 mésicich. Mira sérokonverze ve dni 182 u déti ve véku od 3 do < 18 let byla

nasledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen Imunitni odpovéd’ na kmen
A/Indonesia/05/2005 AJ/Turkey/01/2005
Ockovaci schéma 0, 21 dni Ockovaci schéma 0, 21 dni
Den 182 Den 182
n'= 155 n'= 155
3az<10 let 10 az <18 let 3az<10 let 10 az < 18 let
n>=79 n’=76 n?=79 n’>=76
Mira sérokonverze? 83,5 % 73,7 % 55,7 % 40,8 %
Faktor sérokonverze® 10,2 8,1 6,2 51
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kohorta imunogenity podle protokolu (ATP) v den 42;

Zkohorta imunogenity pro specifickou vékovou skupinu podle protokolu (ATP) ve dni 42;

3mira sérokonverze: podil subjekti, které byly bud’ séronegativni pted ockovanim a maji ochranny titr po
oc¢kovani > 1:40, nebo ktefi byli séropozitivni pfed ockovanim a maji 4-nasobné zvyseni titru;

3faktor sérokonverze: pomér reciproéniho HI titru po o¢kovani a recipro¢niho HI titru pted oékovanim (v den 0).

Po zakladnim oc¢kovani dvéma davkami o objemu 0,25 ml obsahujici kmen A/Indonesia/2005 (H5N1)
byla v 6. mésici podana détem ve véku od 3 do < 18 let jedna posilovaci davka D-H5N1 obsahujici
kmen A/Turecko/2005/HA (D-PAN-H5N1-032). Protilatkova imunogencita po podani posilovaci
davky proti kmeni A/Indonesia/05/2005 byla hodnocena 10 dni (den 192) a ptetrvavani protilatek

6 mésicu (den 364) po posilovaci davce. Miry a faktory sérokonverze v téchto ¢asovych bodech byly

nasledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen A/Indonesia/05/2005*
Den 192
nt=127
3az<10 let 10 az < 18 let
n’=68 n®=59
Mira sérokonverze® 100 % 100 %
Faktor sérokonverze® 1426 94,4
Den 364
n®=151
3az <10 let 10 az < 18 let
n*=79 n*=72
Mira sérokonverze® 100 % 100 %
Faktor sérokonverze® 42,4 30,4

kohorta imunogenity podle protokolu (ATP) v 6. mésici;

Zkohorta imunogenity pro specifickou v&kovou skupinu podle protokolu (ATP) v 6. mésici;

3kohorta imunogenity podle protokolu (ATP) ve 12. mésici;

“kohorta imunogenity pro specifickou vékovou skupinu podle protokolu (ATP) ve 12. mésici;

mira sérokonverze: podil subjekti, které byly bud’ séronegativni pted ockovanim a maji ochranny titr po
o¢kovani > 1:40, nebo ktefi byli séropozitivni pfed ofkovanim a maji 4-nasobné zvyseni titru;

bfaktor sérokonverze: pomér reciproéniho HI titru po ockovéni a reciproéniho HI titru pred o¢kovanim (v den 0).

Podobné vysledky imunogenity u primarniho ockovani byly ziskany v klinické studii (D-PAN-H5N1-
009) provedené u 102 déti ve véku od 3 do 5 let a od 6 do 9 let, které dostaly dvé davky vakciny
Adjupanrix o objemu 0,25 ml obsahujici kmen A/Vietnam/1194/2004. Tato studie dale hodnotila
pretrvavani protilatek proti homolognimu kmenu A/Vietnam/1194/2004 az 24 mésicti po druhé davce.
Mira sérokonverze ve 24. mésici byla 38,3 % u déti ve véku od 3 do 5 let a 22,9 % u déti ve véku od
6 do 9 let. Byly také pozorovany zkiizené protilatkové odpovédi proti heterolognimu kmeni
A/Indonesia/05/2005, které, ackoli klesaly, pretrvavaly az 24 mésicti po druhé davce.

Informace z neklinickych studii:

Schopnost vakciny vyvolat ochranu proti homolognim a heterolognim kmeniim byla hodnocena
v neklinickych studiich za pouziti modelovych test na fretkach.

V kazdém experimentu byla ¢tyfem skupinam po 6 fretkach intramuskularné podana vakcina

s adjuvans AS03 obsahujici HA odvozeny z kmene H5SN1/A/Vietnam/1194/04 (NIBRG-14).

Déavky 15, 5, 1,7 nebo 0,6 mikrogramu HA byly testovany v experimentu s homolognim kmenem

a davky 15, 7,5, 3,8 nebo 1,75 mikrogramu HA byly testovany v experimentu s heterolognim
kmenem. Kontrolni skupiny zahrnovaly fretky, kterym bylo podadno samotné adjuvans, vakcina bez
adjuvans (15 mikrogramti HA) nebo fosfore¢nanem pufrovany fyziologicky roztok. Fretky byly
ockovany v den 0 a 21 a poté byly v den 49 intratrachealni cestou provokovany smrtelnou davkou
kmene H5N1/A/Vietnam/1194/04 nebo heterologniho kmene H5N1/A/Indonesia/5/05. Z fretek, které
dostaly adjuvovanou vakcinu, bylo chranéno 87 % respektive 96 % pred smrtelnou davkou
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homologniho a heterologniho kmene. U ockovanych zvifat bylo také oproti kontrole redukovano
vylu€ovani virti do hornich cest dychacich, coz naznacuje snizeni rizika virového pienosu. VSechna
zvitata, at’ uz z kontrolni skupiny, ktera dostala vakcinu bez adjuvans nebo z kontrolni skupiny

s adjuvans, uhynula nebo musela byt pro celkove Spatny stav tii az ¢tyfi dny po zacatku provokace
utracena.

Tento lé¢ivy pripravek byl registrovan za ,,vyjime¢nych okolnosti”.

To znamena, Ze z odbornych pticin nebylo mozné ziskat uplné udaje o tomto ptipravku.

Evropska lékova agentura bude kazdoro¢né hodnotit nové dostupné informace a tento Souhrn udaji
0 ptipravku (SmPC) bude v ptipad¢ potieby aktualizovan.

5.2  Farmakokinetické vlastnosti
Neuplatiuje se.
5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje ziskané na zakladé konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, akutni toxicity
a toxicity po opakovaném podavani, lokalni snasenlivosti, samici fertility, embryofetalni a postnatalni
toxicity (az do konce obdobi laktace) neodhalily Zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Injek¢ni lahvicka se suspenzi:

Polysorbat 80

Oktoxinol 10

Thiomersal

Chlorid sodny (NaCl)

Dodekahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného (Na;HPO4x 12 H,0)
Dihydrogenfosfore¢nan draselny (KH2PO4)

Chlorid draselny (KCI)

Hexahydrat chloridu hote¢natého (MgCl, x 6 H20)

Voda pro injekci

Injekéni lahvicka s emulzi:

Chlorid sodny (NaCl)
Hydrogenfosfore¢nan sodny (Na;HPO,)
Dihydrogenfosfore¢nan draselny (KH2PO.)
Chlorid draselny (KCI)

Voda pro injekci

Adjuvancia viz bod 2.
6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, proto tento 1é¢ivy ptipravek nesmi byt misen s jinymi
1é¢ivymi piipravky.

6.3 Doba pouzitelnosti

5 let.

Po smiseni se vakcina musi pouzit béhem 24 hodin. Chemicka a fyzikalni stabilita vakciny po smiseni

byla pii 25 °C prokéazana po dobu 24 hodin.
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6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovévejte v chladnicce (2 °C az 8 °C).

Chraiite pied mrazem.

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého pripravku po jeho nafedéni jsou uvedeny v bodé¢ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Jedno baleni obsahujici:

- jedno baleni s 10 injekénimi lahvi¢kami (sklo typu I) se 2,5 ml suspenze se zatkou (butylpryz).

- jedno baleni s 10 injekénimi lahvi¢kami (sklo typu I) se 2,5 ml suspenze se zatkou (butylpryz).

Objem vznikly smisenim 1 injek¢ni lahvicky se suspenzi (2,5 ml) a 1 injekéni lahvicky s emulzi
(2,5 ml) odpovida 10 davkam vakciny (5 ml).

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim
Baleni vakciny Adjupanrix se sklada ze dvou kontejnert:

Suspenze: multidavkova injekéni lahvicka obsahujici antigen

Emulze: multiddvkova injekéni lahvicka obsahujici adjuvans.

Pted aplikaci se ob¢ slozky musi smisit.

Néavod na miseni a na aplikaci vakciny:

1. Pied smisenim obou slozek by se emulze (adjuvans) a suspenze (antigen) mély nechat
vytemperovat na pokojovou teplotu (minimaln€ po dobu 15 minut): kazd4 injek¢ni lahvicka by
se méla protfepat a vizualné zkontrolovat zda neobsahuje jakékoliv cizorodé castice a/nebo zda
neni zménén fyzikalni vzhled. Pokud jsou pozorovany cizorodé¢ Castice nebo zména vzhledu
(vCetné Castic pryze ze zatky), vakcinu nemichejte.

2. Vakcina se smisi tak, Ze se obsah celé injekéni lahvicky obsahujici adjuvans natahne do 5 ml
injek¢ni stiikacky a pfida se do injek¢ni lahvicky obsahujici antigen. K této injekéni stiikacce se
doporucuje pouzit jehlu velikosti 23-G. V piipadé, Ze ale neni k dispozici tato velikost jehly,
muze byt pouzita jehla velikosti 21-G. Ke snadnéj$imu odebrani celého obsahu by méla byt
lahvicka obsahujici adjuvans drzena v poloze dnem vzhiru.

3. Po pridani adjuvans do antigenu se smés musi dikladné protiepat. Smisena vakcina je bélava az
slabé zluta homogenni mlééna emulze. Pokud jsou pozorovany jiné zmény, vakcinu
nepodavejte.

4. Objem injekéni lahvicky vakciny Adjupanrix po smiseni je alespoii 5 ml. Vakcina by méla byt
podavana v souladu s doporu¢enym davkovanim (viz bod 4.2).

5. Pred kazdou aplikaci se injek¢ni lahvicka musi protiepat a vizualné zkontrolovat na pfitomnost
jakychkoli cizich castic a/nebo abnormalniho fyzikalniho vzhledu. V piipadé€ zpozorovani
néceho neobvyklého (veetné Castic pryze ze zatky) vakcinu nepodavejte.

6. Jedna déavka vakciny 0,5 ml, 0,25 ml nebo 0,125 ml se odebere do injekéni stiikacky
s odpovidajicim dilkovanim a podava se intramuskularné. K této injekéni stiikacéce se
doporucuje pouzit jehlu velikosti ne vétsi nez 23-G.

7. Po smiseni musi byt vakcina pouzita do 24 hodin. Smisenéa vakcina maze byt uchovana bud’

v chladniéce (2 °C — 8 °C), nebo pii pokojové teploté neptesahujici 25 °C. Pokud je smisena
vakcina uchovavana v chladni¢ce, méla by se pred odebranim kazdé davky nechat vytemperovat
na pokojovou teplotu (minimalné po dobu 15 minut).

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
GlaxoSmithKline Biologicals SA

Rue de I'Institut 89

B-1330 Rixensart, Belgie

8.  REGISTRACNI CIiSLO(A)

EU/1/09/578/001

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 19. ¥ijna 2009
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 31. ¢ervence 2019

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury pro
1é¢ivé piipravky: https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCE B;OLOGICKE LEéIV}J: LATKY A VYROBCE
ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACI
PODMI’VNK)( NEBO OI\,/IEZEI\VII',S OHLEDEM NA
BEZPECNE A UCINNE POUZIVANi LECIVEHO
PRIPRAVKU

ZVLASTNI POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI

OPATRENI PRO REGISTRACI PRIPRAVKU ZA
VYJIMECNYCH OKOLNOSTI
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A. VYROBCE BIO’LOGIC,KE LECIVE LATKY A VYROBCE ODPOVEDNY ZA
PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce biologické 1é¢ivé latky

GlaxoSmithKline Biologicals

Branch of the SmithKline Beecham Pharma GmbH & Co. KG
Zirkusstr. 40

01069 Dresden

Némecko

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

GlaxoSmithKline Biologicals SA
89, rue de I'Institut

B-1330 Rixensart

Belgie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
Vydej 1écivého piipravku je vazan na lékatsky predpis.

Adjupanrix mize byt uvedena na trh pouze tehdy, kdyZ existuje oficialni deklarace WHO/EU
0 pandemii chiipky a za podminky, Ze drzitel rozhodnuti o registraci pro Adjupanrix bere v Uvahu
oficialné deklarovany pandemicky kmen.

e Ufedni propousténi Sarzi

Podle ¢lanku 114 smérnice 2001/83/ES bude tiedni propousténi Sarzi provadét néktera statni laboratot
nebo laboratof k tomuto ucelu urcena.

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro ptedkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé pripravky.

Mimo obdobi pandemie budou periodicky aktualizované zpravy o bezpe¢nosti piedkladany s normalni
periodicitou a v normalnim formatu, spolu se zvlastnim ptehledem nezadoucich G¢inka vyzadujicich
zvlastni pozornost (AESI) a moznych nezadoucich u¢inka spojenych s adjuvans. Tyto zpravy by mély
zahrnovat Udaje z probihajicich studii, nebo, pokud je to vhodné, aktualniho pouziti kmend ziskanych
V ramci pfipravenosti na pandemii a bezpe¢nostni idaje tykajici se adjuvantniho systému.

Za ucelem ucinného sledovani bezpecnostniho profilu vakciny Adjupanrix béhem oficialn€ vyhlasené
pandemie chiipky typu H5N1 bude spolecnost GSK Biologicals ptipravovat mésicni zjednodusené
PSURY spolu se souhrnem distribuce vakciny, jak je popsano v doporucenich vyboru CHMP pro
farmakovigilan¢ni plany vakcin proti pandemické chiipce (EMEA/359381/2009). Ptiprava

a predkladani bezpe¢nostnich zprav jsou popsany nize.

Cile zjednoduseného PSUR

Cile zjednoduseného PSUR, jak je uvadi CHMP, zahrnuji:
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o Sdélit regulaénim organim nezadouci piihody, které byly hlaseny v pfedem stanoveném
¢asovém obdobi a které mohou mit nejvétsi dusledky pro pomér piinost a rizik béhem
pandemie;

. Upozornit na jakékoli ptedbézné obavy o bezpe€nosti a upiednostnit je pro dal$i hodnoceni
v odpovidajicim ¢asovém ramci.

Frekvence predkladani

- Meéfeni Casu se zacinéd od prvniho pondéli po odeslani prvni Sarze vakciny.

- Prvni ukonceni sbéru dat je o 28 dni pozdéji.

- Zprava bude ptedloZena nejpozdéji do 43. dne (15 dni po ukonéeni sbéru dat), jak bylo
dohodnuto s Evropskou agenturou pro 1é¢ivé piipravky (EMA) béhem pandemie chiipky HINT,
protoze 14. den po ukonceni sbéru dat bude vzdy pfipadat na ned¢li.

- Béhem prvnich 6 mésict pandemie jsou zpravy piredkladany kazdy mésic.

- GSK Biologicals a (Co-)Rappoteur budou posuzovat periodicitu v Sestimé&sic¢nich intervalech.

Format zjednoduseného PSURu

Zprava by méla zahrnovat nasledujici tabulky souhrnnych dat za pouziti pfedem danych Sablon

uvedenych v doporu¢enich vyboru CHMP (EMEA/359381/2009) nasledujicim pofadi:

1. Prehled vsech spontanné nahlasenych ptipadi v kazdé zemi , rozdélenych podle typu hlaseni
(Iékatsky potvrzena nebo 1ékaisky nepotvrzend) a zavaznosti béhem periody a kumulativné

2. Ptehled vSech spontanné nahlasenych nezadoucich piihod podle SOC, High Level Term (HLT)
a Preferred Term (PT), rozdélenych podle typu hlaSeni (Iékafsky potvrzena nebo 1ékatsky
nepotvrzend), véetné poc¢tu smrtelnych ptipadu béhem periody a kumulativné

3. Nezadouci ptihody vyzadujici zvlastni pozornost (AESI) rozdélené podle typu hlaseni (Iékatsky
potvrzena nebo lékatsky nepotvrzend). AESI jsou definovany nasledovné:

- Neuritida PT , Neuritida“

- Konvulze uzs§i standardizovany dotaz MedDRA (SMQ) ,,Konvulze*

- Anafylaxe uzsi SMQ ,,Anafylakticka reakce™ a uzsi SMQ
»Angioedém*

- Encefalitida uzs$i SMQ ,,Neinfekéni encefalitida“

- Vaskulitida uzsi SMQ ,,Vaskulitida®

- Syndrom Guillain-Barré uzsi SMQ ,,Syndrom Guillain-Barré“ (PT "Chronicka

zanétliva demyeliniza¢ni polyradikuloneuropatie”
a "Demyelinizaéni polyneuropatie" budou zafazeny do
kategorie "Demyelinizace™).

- Demyelinizace uz8i SMQ ,, Demyelinizace“ (protoze GBS je do této
SMQ také zahrnut, mohou se v fadé piipadi tyto dvé
kategorie ptekryvat)

- Obrna licniho nervu PT ,,Obrna licniho nervu‘

- Narkolepsie: PT Narkolepsie; SMQ "Kftece,", SMQ "Generalizované

konvulzivni zachvaty po imunizaci", SMQ "Imunitné
zprostiedkované/autoimunitni poruchy"

- Autoimunitni hepatitida: PT "Autoimunitni hepatitida", SMQ "Imunitné
zprosttedkované autoimunitni poruchy"

- Zvysené koncentrace jaternich enzymi: PT "Jaterni enzymy zvysené", SMQ "Vysetfeni
souvisejici s jatry, ptiznaky a symptomy"

- Potencialni imunitné zprostfedkovana onemocnéni: GSKMQ_pIMD

4. Ptehled zavaznych neocekavanych ucinkd (SOC, HLT a PT), rozdélenych podle typu hlaseni
(Iékatsky potvrzena nebo lékarsky nepotvrzena) nahlasenych v period¢ a kumulativné.
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5. Prehled vSech spontannich nezadoucich ucinkt podle vékovych skupin, SOC, HLT a PT
nahlasenych béhem periody a kumulativné, rozdélenych podle typu hlaseni (1ékaisky potvrzena
nebo 1ékafsky nepotvrzend). Mély by byt pouzity nasledujici v€kové skupiny: < 2 roky,

2 — 8 let, > 9 let, a v&€k neznamy.

6. Ptehled vSech spontdnné nahlasenych nezadoucich u¢inkt (SOC, HLT a PT) u t€hotnych Zen,
rozdélenych podle typu hlaseni (Iékafsky potvrzena nebo lékarsky nepotvrzend) béhem periody
a kumulativné

Pfi uvadéni dat budou vzata do tivahy nasledujici doporuceni:

- Tabulka 1 zpravy PSUR bude zaloZena na poc¢tu hlaseni, zatimco vSechny ostatni tabulky budou
zalozeny na poctu reakci (uvedenych na urovni PT, sefazenych podle SOC a HLT).

- Vsechny tabulky jsou zaloZzeny na generickych a nikoli na produktové specifickych tidajich na
zaklad¢ predpokladu, Ze nazev pfipravku nebude zminén ve vyznamném mnozstvi hldSenych
ptipadu. Produktové specifické tidaje budou hodnoceny béhem zpracovani signala.

- Termin ,, Kumulativné* znamena vSechny nezadouci ptihody od za¢atku pouziti vakciny.

- Vsechny lékaisky nepotvrzené piipady jsou ty, které byly zadany do celosvétové GSK databaze
pro klinickou bezpec¢nost (dale jen ARGUS) do ukonceni sbéru dat. Ty, které jesté nebyly
zadany,budou nahlaseny v nasledujicim PSURu.

- Termin "Zavazné" oznacuje zavaznost pomoci regulaénich kritérii zalozenych na vysledcich
reakce; tato definice bude pouzita ve vSech tabulkach.

- Formulafe CIOMS I pro fatalni piipady a hlaSeni 0 GBS budou uvedeny v pfilohach.

Bude poskytnut kratky souhrn celkového poctu novych nezadoucich piihod od posledni zjednodusené
PSUR, v némz budou zdraznény validované signaly a oblasti zajmu, prioritizace hodnoceni signali
(v piipadé vice signalt) a ptedlozeny vhodny ¢asovy harmonogram pro piedlozeni kompletni zpravy
hodnotici signély.

Signaly u téhotnych Zzen budou shrnuty v tabulce, kterd bude obsahovat nasledujici Gdaje: gesta¢ni vék
v dobé ockovani, gestaéni vék v dobé vyskytu nezadouci prihody, neZzadouci ptihoda a vysledek

reakce.

Zprava o distribuci vakciny

V kontextu se zprdvou o bezpecnosti bude poskytnut piehled o distribuci vakciny, ktery bude
obsahovat podrobnosti 0 mnozstvi davek vakciny distribuovanych:

i) v ¢lenskych statech EU v pribéhu periody hlaseni podle ¢isla Sarze,
ii) v ¢lenskych statech EU kumulativné a
iii) ve zbytku svéta.

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

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni 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 zmeéné systému fizeni rizik, zejména v dusledku obdrZeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni

vyznac¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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E. ZVLASTNIi POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI OPATRENI PRO
REGISTRACI PRIPRAVKU ZA VYJIMECNYCH OKOLNOSTI

Tato registrace byla schvalena za ,,vyjime¢nych okolnosti®, a proto podle ¢l. 14 odst. 8 natizeni (ES)
¢. 726/2004 drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni v daném terminu nasledujici opatieni:

Popis Termin splnéni

Béhem pandemie bude Zadatel sbirat data o klinické bezpe¢nosti V zavislosti na

a u¢innosti pandemické vakciny a bude ptredkladat tyto informace CHMP implementaci

k vyhodnoceni. vakciny a po ni,
kdyz dojde k prvni
pandemii.

Béhem pandemie Zadatel provede prospektivni kohortovu studii tak, jak je | V zavislosti na

to ur¢eno ve farmakovigilanénim planu. implementaci
vakciny a po ni,
kdyz dojde k prvni
pandemii.
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU
BALENI OBSAHUJICI 1 BALENI S 10 INJEKCNIMI LAHVICKAMI SUSPENZE
A 1 BALENI PO 10 INJEKCNICH LAHVICKACH S EMULZI

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Adjupanrix suspenze a emulze pro injekéni emulzi
Pandemicka vakcina proti chiipce (HSN1) (§tépeny virion, inaktivovana, obsahujici adjuvans)

2. OBSAH LECIVE LATKY/ LECIVYCH LATEK

Po smiseni obsahuje 1 davka (0,5 ml):

Chiipkovy virus §tépeny, inaktivovany, obsahujici antigen ekvivalentni:
A/VietNam/1194/2004 (H5N1), pouzita varianta (NIBRG-14) 3,75 mikrogramu®
Adjuvans AS03 obsahujici skvalen, DL-a-tokoferol a polysorbat 80.

hemaglutinin

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Polysorbat 80

Oktoxinol 10

Thiomersal

Chlorid sodny (NaCl)

Dodekahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného (Na;HPOs x 12 H,0)
Hydrogenfosfore¢nan sodny (NazHPOy)

Dihydrogenfosfore¢nan draselny (KH2PO4)

Chlorid draselny (KCI)

Hexahydréat chloridu hofeénatého (MgCl, x 6 H.0)

Voda pro injekci

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Suspenze a emulze pro injek¢éni emulzi

10 injekénich lahvicek: suspenze (antigen)
10 injekénich lahvicek: emulze (adjuvans)

Objem vznikly smisenim 1 injekéni lahvicky se suspenzi (2,5 ml) a 1 injekéni lahvicky s emulzi
(2,5 ml) odpovida 10 davkam po 0,5 ml vakciny

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intramuskul&rni podani.
Pted pouzitim protiepat.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
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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

Suspenze a emulze se musi pfed podanim smisit.

| 8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce
Chraiite pied mrazem
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

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

Likvidujte v souladu s mistnimi piedpisy.

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

GlaxoSmithKline Biologicals SA
Rue de I'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgie

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/09/578/001

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU
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Nevyzaduje se — odiivodnéni ptijato

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
BALENI OBSAHUJICI 10 INJEKCNICH LAHVICEK SE SUSPENZI

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Adjupanrix suspenze pro injekéni emulzi

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/ LECIVYCH LATEK

Chtipkovy virus §tépeny, inaktivovany, obsahujici antigen” ekvivalentni 3,75 mikrogramu
hemaglutininu/davku
* Antigen A/VietNam/1194/2004 (H5N1), pouzita varianta (NIBRG-14)

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky:

Polysorbat 80

Oktoxinol 10

Thiomersal

Chlorid sodny

Dodekahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného
Dihydrogenfosforec¢nan draselny

Chlorid draselny

Hexahydrat chloridu hotecnatého

Voda pro injekci

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni suspenze antigenu

10 injekénich lahvicek: suspenze

2,5 ml v injek¢ni lahviéee

Po smiseni s emulzi adjuvans: 10 davek po 0,5 ml

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intramuskulé&rni podani.
Pted pouzitim protfepat.
Pied pouzitim si ptectéte pribalovou informaci.

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Suspenze se pied podanim musi smisit pouze s emulzi adjuvans.
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8.  POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pted mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

GSK Biologicals SA, Rixensart - Belgie

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/09/578/001

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Nevyzaduje se — odivodnéni pfijato

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU
BALENI OBSAHUJICI 10 INJEKCNICH LAHVICEK S EMULZI

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Adjupanrix emulze pro injekéni emulzi

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/ LECIVYCH LATEK

Obsah: Adjuvans AS03 obsahujici skvalen (10,69 miligramu), DL-a-tokoferol (11,86 miligramu)
a polysorbat 80 (4,86 miligramu).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocne latky:

Chlorid sodny
Hydrogenfosfore¢nan sodny
Dihydrogenfosforec¢nan draselny
Chlorid draselny

Voda pro injekci

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni emulze adjuvans
10 injek¢nich lahvicek: emulze
2,5ml

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intramuskulé&rni podani.
Pfed pouzitim protiepat.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

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

Emulze se pred podanim musi smisit pouze se suspenzi antigenu.

8.  POUZITELNOST

EXP
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pied mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

GSK Biologicals SA, Rixensart - Belgie

12. REGISTRACNI CIiSLO/CIiSLA

EU/1/09/578/001

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Nevyzaduje se — odivodnéni pfijato

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

INJEKCNI LAHVICKA SE SUSPENZI

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA(Y) PODANI

Adjupanrix suspenze antigenu
A/VietNam/1194/2004 (H5N1) pouzita varianta (NIBRG-14)
i.m.

2. ZPUSOB PODANI

Pied podanim se musi smisit s emulzi adjuvans.

3.  POUZITELNOST

EXP
Po smiseni: Pouzijte vakcinu béhem 24 hodin a uchovavejte ji do 25 °C.
Datum a ¢as smiseni:

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

2,5 ml
Po smiseni s emulzi adjuvancia: 10 davek po 0,5 ml

6. JINE

Uchovavejte v chladnicce (2 °C - 8 °C), chraiite pfed mrazem, chranite pred svétlem.
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

INJEKCNI LAHVICKA S EMULZI

1.  NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU A CESTA(Y) PODANI

Adjupanrix emulze adjuvans
i.m.

2.  ZPUSOB PODANI

Pted podanim se musi smisit se suspenzi antigenu.

3.  POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

2,5 ml

6. OTHER

Uchovavejte v chladnicce (2 °C - 8 °C), chraiite pfed mrazem, chraite pred svétlem.
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: Informace pro uzivatele

Adjupanrix suspenze a emulze pro injekéni emulzi
Pandemicka vakcina proti chiipce (H5N1) (§tépeny virion, inaktivovana, obsahujici adjuvans)

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, neZ Vam vakcina bude podana, protoze
obsahuje pro Vas dilezité udaje.

Ponechte si ptibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat ptecist znovu.
Mate-1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékate nebo zdravotni sestry.

Tato vakcina byla piedepsana vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé.

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému 1ékafi. Stejné
postupujte v ptipadé jakychkoli nezadoucich ucinku, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této piibalové informaci

1 Co je vakcina Adjupanrix a k ¢emu se pouziva

2 Cemu musite vénovat pozornost pied zahajenim ockovani vakcinou Adjupanrix
3. Jak se vakcina Adjupanrix podava

4. Mozné nezadouci ucinky

5 Jak vakcinu Adjupanrix uchovévat

6 Obsah baleni a dalsi informace

1. Co je vakcina Adjupanrix a k ¢emu se pouziva

Co je vakcina Adjupanrix a k ¢emu se pouziva
Adjupanrix je vakcina uréena k ochrané pfed onemocnénim chiipkou pfi oficialné vyhlasené
pandemické situaci.

Pandemicka chtipka je typ chiipky, ktery se vyskytuje v intervalech, jejichz délka se 1i§i od méné nez
10 let az po mnoho desetileti. Rychle se §iii po celém svété. Ptiznaky pandemické chtipky jsou

Vv

Jak vakcina Adjupanrix u¢inkuje
Pokud je nékomu podana vakcina, ptirozeny obranny systém organismu (imunitni systém) vytvai
vlastni ochranu (protilatky) proti této nemoci. Zadna ze slozek vakciny nemtize vyvolat chtipku.

Tak jako vsechny vakciny, Adjupanrix nemusi plné chranit vSechny o¢kované osoby.

2. Cemu musite vénovat pozornost pied zahajenim o¢kovani vakcinou Adjupanrix

Vakcina Adjupanrix nesmi byt podana
. Jestlize jste diive mél(a) néjakou ndhlou Zivot ohrozujici alergickou reakci na jakoukoliv slozku
obsazenou v této vakciné (jsou uvedeny v bodé 6) nebo na jiné slozky, které se mohou ve
vakcing vyskytovat ve velmi malém mnozstvi jako napiiklad: na vaje¢nou a kuteci bilkovinu,
ovalbumin, formaldehyd, gentamicin-sulfat (antibiotikum) nebo na deoxycholat sodny.
- Pfiznaky alergické reakce mohou byt svédiva kozni vyrazka, dusnost a otok obli¢eje nebo
jazyka.
- Pokud je pro piipad, Ze byste mél(a) alergickou reakci, ihned dostupna Iékarska terapie,
muzete byt béhem pandemie ockovan(a).

Pokud se Vas néco z vyse uvedeného tyka, nesmi Vam byt vakcina Adjupanrix podana.

Pokud si nejste jisty(4), porad’te se pfed o¢kovanim se svym Iékatem nebo zdravotni sestrou.
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Upozornéni a opatieni
Pfed podanim vakciny Adjupanrix se porad'te se svym Iékafem nebo zdravotni sestrou:

o jestlize jste mél(a) n¢jakou alergickou reakcei jinou nez nahlou zivot ohrozujici alergickou reakci
na jakoukoliv slozku vakciny Adjupanrix (uvedenou v bodé 6) nebo na thiomersal, vaje¢nou
a kufeci bilkovinu, ovalbumin, formaldehyd, gentamicin-sulfat (antibiotikum) nebo na
deoxycholéat sodny;

o jestlize mate zavazné infekéni onemocnéni s vysokou horeckou (vyssi nez 38 °C). Pokud to plati
ve VaSem piipadé, bude ziejmé Vase ockovani odlozeno na dobu, az se budete citit 1épe. Mirna
infekce, jako je naptiklad nachlazeni, by neméla byt problém, ale je na Vasem lékafi aby zvazil,
jestli muzete byt o¢kovan(a) vakcinou Adjupanrix;

o jestlize méte problémy s imunitnim systémem, protoze Vase odpovéd’ na oCkovani muze byt
sniZena;
o jestlize se mate podrobit krevnimu testu za ucelem zjisténi infekce nékterymi typy virt.

V nékolika prvnich tydnech po ofkovani vakcinou Adjupanrix nemusi byt vysledky téchto testl
spravné. Informujte 1ékaie, ktery pozaduje tyto testy, Ze Vam byla nedavno podana vakcina
Adjupanrix.

o jestlize méate problém s krvacenim, nebo se Vam snadno délaji modfiny.

P1i injekénim podavani 1é¢iva nebo i pfed nim mutize dojit k mdlobam. Informujte proto 1ékate nebo
zdravotni sestru, pokud jste jiz nékdy pii injekci omdlel(a).

Pokud se Vas tyka cokoli z vyse uvedeného nebo si nejste jisty(4), porad’te se pred podanim vakciny
Adjupanrix s l1ékatem nebo zdravotni sestrou. O¢kovani Vam mozna nebude doporuceno, nebo bude
zapotiebi ho odlozit.

Déti ve véku do < 6 let

Jestlize bylo Vase dit€ ockovano, mél(a) byste védet, ze nezddouci ucinky mohou byt intenzivnéjsi po
ockovani druhou davkou, a to pfedevsim pokud jde o horecku nad 38 °C. Proto se po o¢kovéni kazdou
davkou vakciny doporucuje sledovani teploty a jeji snizovani (napi. podavanim paracetamolu nebo
jinych 1€k snizujicich teplotu).

Dalsi 1é¢ivé piipravky a vakcina Adjupanrix

Informujte svého 1ékaie nebo zdravotni sestru o vsech 1écich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat nebo jestli jste se v nedavné dobé podrobil(a) jinému
ockovani.

Zvlaste, informujte svého lékaie nebo zdravotni sestru, pokud se 1écite 1éky (jako napt. 1écba
kortikosteroidy nebo chemoterapie pfi nadorovém onemocnéni), které ovliviiuji imunitni systém.
Piesto muzete byt vakcinou Adjupanrix ockovan(a), ale Vase odpoveéd’ na o¢kovani nemusi byt
dostatecna.

Vakcina Adjupanrix neni uréena k souc¢asnému podavani s jinymi vakcinami. Avsak pokud je to
nutné, dalsi vakciny by mély byt aplikovany do riiznych konéetin. Jakékoliv nezddouci G¢inky, které

vevr

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete ot€hotnét, porad’te
se se svym lékatem, nez zacnete tento pripravek uzivat.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji

Nekteré z nezddoucich uc¢inkli uvedenych v bod¢ 4. ,,Mozné nezadouci uc¢inky” mohou mit vliv na
Vasi schopnost Fidit nebo pouZivat nastroje nebo obsluhovat stroje. Nejlépe bude, kdyz se ujistite, jak
na Vas vakcina Adjupanrix ptisobi, nez zaénete délat tyto aktivity.
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Vakcina Adjupanrix obsahuje thiomersal

Vakcina Adjupanrix obsahuje thiomersal jako konzervaéni prosttedek a je mozné, ze by u Vas mohl
vyvolat alergickou reakci. Pokud vite, Ze mate Vy nebo Vase dit¢€ na néco alergii, informujte o tom
svého [ékare.

Vakcina Adjupanrix obsahuje sodik a draslik
Vakcina Adjupanrix obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku a méné nez 1 mmol (39 mg) drasliku
Vv jedné davce, to znamena, Ze je v podstaté bez sodiku a drasliku.

Vakcina Adjupanrix obsahuje polysorbéat 80
Tato vakcina obsahuje 5 miligrami polysorbatu 80. Polysorbaty mohou zptisobit alergické reakce.
Informujte svého Iékate, pokud mate Vy nebo Vase dité jakékoli alergie.

3. Jak se Vakcina Adjupanrix podava
Dospéli od 18 let

o Od 18 let vyse: Dostanete dvé davky vakciny Adjupanrix (kazda o objemu 0,5 ml). Druha davka
se ma podat po uplynuti intervalu nejméné tii tydna a az dvanact mésicti po prvni davce.

o Od 80 let vyse: Dostanete dvé dvojité davky vakciny Adjupanrix. Prvni dvé davky Vam budou
podany ve zvoleny den. Druhé dvé davky maji byt podany po uplynuti intervalu nejméné ti
tydnti po prvni davce.

Déti ve véku od 6 mésici do < 36 mésicu

Vase dité dostane dvé davky vakciny Adjupanrix (kazda o objemu 0,125 ml, to odpovida étvrting
davky pro dospélé v jedné injekci). Druha davka se méa podat po uplynuti intervalu nejméné tii tydnt
po prvni davce.

Déti a dospivajici ve véku od 36 mésicii do < 18 let

Vase dité dostane dvé davky vakciny Adjupanrix (kazda o objemu 0,25 ml, to odpovida poloviné
davky pro dospélé v jedné injekci). Druha davka se ma podat po uplynuti intervalu nejméné tii tydnt
po prvni davce.

Vakcinu Adjupanrix Vam aplikuje Vas 1ékai nebo zdravotni sestra.

o Vakcina Adjupanrix se podava jako injekce do svalu.
o Podava se obvykle do horni ¢asti paze.
o Injekce dvojité davky Vam budou aplikovany do opa¢nych pazi.

Mate-1i jakékoli dalsi otazky tykajici se pouZiti této vakciny, zeptejte se svého 1ékaie nebo zdravotni
sestry.

4. MoZné neZadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky, muze mit i tato vakcina nezadouci G¢inky, které se ale nemusi vyskytnout
u kazdého. U této vakciny se mohou vyskytnout nésledujici nezadouci ucinky:

Alergické reakce

Alergické reakce, které mohou zptsobit, ze Vam nebezpecné klesne krevni tlak. Pokud tento stav neni
1é¢en, mize vést az k Soku. Vasi 1ékafi védi, ze k tomuto miize dojit a maji pro tyto piipady
ptipravenou pohotovostni 1écbu.
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Jiné nezadouci ucinky:

Nezddouci uéinky u dospélych ve véku > 18 let

Velmi ¢asté: mohou se vyskytnout u vice nez 1 z 10 osob

. bolest hlavy;

. Unava;

. bolest, zarudnuti, otok nebo tvrda bulka v misté vpichu injekce;
. horecka;

. bolestivé svaly, bolest kloubu.

pocit tepla, svédéni nebo podlitina v misté vpichu injekce;
zvySené poceni, svalovy ties, pifiznaky podobné chtipce;

Casté: mohou se vyskytnout u méné nez 1 z 10 osob
[}

[}

o otok uzlin na krku, v podpazi nebo v ttislech.

Méné ¢asté: mohou se vyskytnout u méné nez 1 ze 100 osob
brnéni nebo pocit necitlivosti rukou nebo nohou;
spavost;

Zavrat);

prijem, zvraceni, bolest bficha, pocit na zvraceni;
sveédéni, vyrazka,;

celkovy pocit nemoci;

nespavost.

Nezadouci uéinky u déti ve véku od 6 do < 36 mé&sict

Velmi ¢asté: mohou se vyskytnout u vice nez 1 z 10 osob

o zazivaci potiZe (jako je prijem a zvraceni);
. snizena chut Kk jidlu;

. spavost;

o bolest v misté vpichu;

o horecka,;

[ ]

podrazdénost/mrzutost.

Casté: mohou se vyskytnout u méng nez 1 z 10 osob
o zarudnuti a otok v misté vpichu.

Méné ¢asté: mohou se vyskytnout u vice nez 1 ze 100 0sob

(tvrdd) bulka, strup, podlitina a vyrazka v misté vpichu injekce;
otok obliceje;

vyrazka, véetné Cervenych skvrn;

kopftivka.

Nezéadouci uéinky u déti ve véku od 3 do < 6 let

Velmi ¢asté: mohou se vyskytnout u vice nez 1 z 10 osob

o snizena chut K jidlu;

. spavost;

o bolest v mist¢ vpichu injekce;
o podrazdénost/mrzutost.

Casté: mohou se vyskytnout u méné nez 1 z 10 osob
o zazivaci potiZe (jako je pocit na zvraceni, prujem, zvraceni a bolest bticha);
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o horecka;
o zacervenani a O0tok v misté vpichu injekce.

Méné ¢asté: mohou se vyskytnout u méné nez 1 ze 100 osob
bolest hlavy;

vyrazka;

bolestivé svaly;

Unava;

zimnice;

podlitina a svédéni v misté vpichu injekce.

Nezddouci uéinky u déti ve véku od 6 do < 18 let

Velmi ¢asté: mohou se vyskytnout u vice nez 1 z 10 osob
. bolest hlavy;

bolest svalu;

bolest kloubu;

bolest v misté vpichu injekce;

Unava.

Casté: mohou se vyskytnout u méné nez 1 z 10 osob

o zazivaci potiZe (jako je pocit na zvraceni, prujem, zvraceni a bolest bticha);
o nadmérné poceni;

o horecka,;

o zaCervenani a otok v misté vpichu;

o zimnice.

Méné ¢asté: mohou se vyskytnout u méné nez 1 ze 100 osob
snizena chut K jidlu;
podrazdénost/mrzutost;
spavost;

pocit necitlivosti;

zavrate;

mdloby;

tres;

vyrazka;

kozni vied;

ztuhlost pohybového aparéatu;
svédéni v misté vpichu;
bolest v podpazi.

U déti ve veku od 3 do 9 let byly pozorovany také nasledujici nezadouci G¢inky: modfiny, svalovy ties
a zvysené poceni.

Nezadouci uéinky uvedené nize se vyskytly u HIN1 vakciny obsahujici AS03. Mohou se take
vyskytnout u vakciny Adjupanrix. Pokud se kterykoli z nize uvedenych nezadoucich G¢inkl vyskytne,
ihned o tom, prosim, informujte svého 1ékafe nebo zdravotni sestru:

o Alergickeé reakce vedouci k nebezpecné nizkému krevnimu tlaku. Pokud tento stav neni 1é¢en,
mize vést k Soku. Lékari védi, Zze k tomuto stavu miize dojit a maji pro tyto pripady pfipravenou
pohotovostni 1é¢bu.

. Zéchvaty.

o Celkové kozni reakce v¢etné kopiivky (vyrazka).
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Nezadouci ucinky uvedené nize se mohou vyskytnout b€hem nékolika dni nebo tydni po o¢kovani
vakcinami proti chiipce, kterymi se o¢kuje pravidelné kazdy rok. Ty se mohou objevit i u vakciny
Adjupanrix. Pokud se kterykoli z nize uvedenych nezadoucich uéinkt vyskytne, prosim, ihned o tom
informujte svého Iékate nebo zdravotni sestru:

Velmi vzacné: mohou se vyskytnout azu 1 z 10 000 osob

o Onemocnéni mozku a nervi, jako zanét centralniho nervového systému (encefalomyelitis),
zanét nervu (neuritis), nebo druh ochrnuti, ktery se nazyva ,,Guillain-Barré syndrom*,

o Zangt krevnich cév (vaskulitida) s naslednou kozni vyrazkou, bolesti kloubt a postizeni ledvin.

Vzacné: mohou se vyskytnout u méné nez 1 z 1 000 osob
o Zavazna bodava nebo pulzujici bolest v pribéhu jednoho nebo nékolika nervi.
o Nizky pocet krevnich desticek, ktery mize zptisobit krvaceni nebo tvorbu podlitin.

HlaSeni nezadoucich uéinka

Pokud se u Vés vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inku, sdélte to svému lékafi nebo zdravotni sestie.
Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci G¢inky muZete hlasit také pifimo prosttednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich Géinkti uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inktt mazete piispét

k ziskani vice informaci o bezpec¢nosti tohoto ptipravku.

5. Jak vakcinu Adjupanrix uchovavat

Uchovavejte tuto vakcinu mimo dohled a dosah déti.

Pfed smisenim vakciny:

Nepouzivejte suspenzi a emulzi po uplynuti doby pouzitelnosti, uvedené na krabi¢ce. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C).

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

Chrarite pred mrazem.

Po smiseni sloZek vakciny:
Po smiseni pouzijte vakcinu béhem 24 hodin a uchovavejte ji pti teploté do 25 °C.

Nevyhazujte Zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo doméciho odpadu. Zeptejte se svého

lékarnika, jak nalozit s piipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni

prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co vakcina Adjupanrix obsahuje

o Léciva latka:
Chiipkovy virus §t€peny, inaktivovany, obsahujici antigen” ekvivalentni:
A/VietNam/1194/2004 (H5N1), pouzita varianta (NIBPG-14) 3,75 mikrogramu™v 1 davce
0,5ml

pfipraveno ve vejcich
* vyjadfeno v mikrogramech hemaglutininu

Tato vakcina splituje doporuceni SZO a rozhodnuti EU pro pandemickou situaci.
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o Adjuvans:
Vakcina obsahuje ‘adjuvans’ AS03. Toto adjuvans obsahuje skvalen (10,69 miligramu), DL-o.-
tokoferol (11,86 miligramu) a polysorbat 80 (4,86 miligramu). Adjuvancia se pouzivaji ke
zlepsSeni odpovédi organismu na oc¢kovani.

o Ostatni pomocné latky:
Dals$imi pomocnymi latkami jsou: polysorbat 80, oktoxinol 10, thiomersal, chlorid sodny
(NaCl), dodekahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného (Na;HPO, x 12 H,0),
hydrogenfosfore¢nan sodny (NazHPOs), dihydrogenfosforeénan draselny (KH2POs,), chlorid
draselny (KCI), hexahydrat chloridu hofe¢natého (MgCl, X 6 H,0), voda pro injekci.

Jak vakcina Adjupanrix vypada a co obsahuje toto baleni

Suspenze je bezbarva slabé opalescentni tekutina.
Emulze je bélava az slabé Zluta homogenni mlééna tekutina.

Pied podanim vakciny se ob¢ slozky musi smisit dohromady. Rekonstituovana vakcina je bélava az
slab¢ zluta homogenni mlééna emulze.

Jedno baleni vakciny Adjupanrix obsahuje:
o jedno baleni obsahujici 10 injek¢nich lahviéek po 2,5 ml suspenze (antigen);
o jedno baleni obsahujici 10 injek¢nich lahviéek po 2,5 ml emulze (adjuvans).

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
GlaxoSmithKline Biologicals SA

Rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgie

Dalsi informace o této vakcing ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel/Tel: + 32 10 85 52 00 Tel: +370 80000334

Bbarapust Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Ten. + 359 80018205 Tél/Tel: + 32 10 8552 00

Ceska republika Magyarorszag
GlaxoSmithKline s.r.o. GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 420 222 001 111 Tel.: + 36 80088309
cz.info@gsk.com

Danmark Malta

GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline Biologicals SA
TIf.: + 4536 3591 00 Tel: + 356 80065004
dk-info@gsk.com

Deutschland Nederland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG GlaxoSmithKline BV

Tel: + 49 (0)89 360448701 Tel: + 31 (0)33 2081100
produkt.info@gsk.com nlinfo@gsk.com
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Eesti Norge

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline AS

Tel: +372 8002640 TIf: + 47 22 70 20 00

EMada Osterreich

GlaxoSmithKline Movorpdéownn A.E.B.E GlaxoSmithKline Pharma GmbH

TnA: +30 210 68 82 100 Tel: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Espafia Polska

GlaxoSmithKline, S.A. GSK Services Sp. z o.0.

Tel: + 34 900 202 700 Tel.: + 48 (22) 576 9000

es-ci@gsk.com

France Portugal

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tél: +33(0) 139178444 Tel: + 351 21 412 95 00

diam@gsk.com FI.LPT@gsk.com

Hrvatska Roméania

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel.: + 385 800787089 Tel: +40 800672524

Ireland Slovenija

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel: + 353 (0)1 495 5000 Tel: + 386 80688869

island Slovenska republika

Vistor hf. GlaxoSmithKline Biologicals SA

Simi: +354 535 7000 Tel.: + 421 800500589

Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel: + 39 (0)45 7741 111 Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Kvbztpog Sverige

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline AB

TnA: + 357 80070017 Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

Latvija

GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 371 80205045

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Tento 1é¢ivy ptipravek byl registrovan za ,,vyjimecnych okolnosti“. Znamena to, Ze z védeckych
divodt nebylo mozné ziskat o tomto 1é€ivém piipravku Gplné informace.

Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky kazdorocné vyhodnoti jakékoli nové informace tykajici se
tohoto 1é¢ivého piipravku a tato piibalova informace bude podle potieby aktualizovana.

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto p¥ipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury pro
1é¢ivé pripravky: https://www.ema.europa.eu.
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Nasledujici informace je uréena pouze pro zdravotnické pracovniky:

Baleni vakciny Adjupanrix se sklada ze dvou kontejnert:
Suspenze: multiddvkova injekéni lahvicka obsahujici antigen,
Emulze: multiddvkova injekéni lahvicka obsahujici adjuvans.

Pted aplikaci se ob¢ slozky musi smisit.

Névod na miseni a na aplikaci vakciny:

1.

Pted smisenim obou slozek, by se emulze (adjuvans) a suspenze (antigen) mély nechat
vytemperovat na pokojovou teplotu (minimaln€ po dobu 15 minut): kazda injekéni lahvicka by
se méla protfepat a vizudlné zkontrolovat zda neobsahuje jakékoliv cizorodé Castice a/nebo zda
neni zménén fyzikalni vzhled. Pokud jsou pozorovany cizorodé ¢astice nebo zména vzhledu
(vCetné Castic pryzZe ze zatky), vakcinu nemichejte.

Vakcina se smisi tak, Ze se obsah celé injekéni lahvicky obsahujici adjuvans natahne do 5 ml
injekéni stiikacky a piida se do injekéni lahviéky obsahujici antigen. K této injek¢ni stiikaccee se
doporucuje pouzit jehlu velikosti 23-G. V ptipad¢, Ze ale neni k dispozici tato velikost jehly,
muze byt pouzita jehla velikosti 21-G. Ke snadné&jsimu odebrani celého obsahu by méla byt
injek¢ni lahvicka obsahujici adjuvans drzena v poloze dnem vzhiru.

Po pridani adjuvans do antigenu se smés musi diikladn¢ protiepat. Smisena vakcina je bélava az
slab¢ Zzluta homogenni mlééna emulze. Pokud jsou pozorovany jiné zmény, vakcinu
nepodavejte.

Objem injekéni lahvicky vakciny Adjupanrix po smiseni je alesponi 5 ml. Vakcina by méla byt
podavana v souladu s doporu¢enym davkovanim (viz bod 3 “Jak se vakcina Adjupanrix
podava”).

Pted kazdou aplikaci se injek¢ni lahvicka musi protiepat a vizualné zkontrolovat na pfitomnost
jakychkoli cizich ¢astic a/nebo abnormélniho fyzikalniho vzhledu. V piipadé zpozorovani
néeho neobvyklého (véetné Gastic pryze ze zatky) vakcinu nepodavejte.

Jedna davka vakciny 0,5 ml, 0,25 ml nebo 0,125 ml se odebere do injek¢ni stiikacky

s odpovidajicim dilkovanim a podava se intramuskularné. K této injekéni stiikaéce se
doporucuje pouzit jehlu velikosti ne vétsi nez 23-G.

Po smiseni musi byt vakcina pouzita do 24 hodin. Smisenéa vakcina maze byt uchovéna bud’

v chladniéce (2 °C — 8 °C), nebo pii pokojové teploté nepiesahujici 25 °C. Pokud je smisena
vakcina uchovavana v chladni¢ce, méla by se pred odebranim kazdé davky nechat vytemperovat
na pokojovou teplotu (minimalné po dobu 15 minut).

Vakcina nesmi byt nikdy aplikovana do zily.

Vsechen nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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