PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU
Pumarix suspenze a emulze pro injekéni 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):
Stépeny virus chiipky, inaktivovany, obsahujici antigen” ekvivalentni:
AJ/Indonesia/05/2005 (H5N1), pouZita varianta (PR8-IBCDC-RG2) 3,75 mikrogramu™
N pfipraveno ve vejcich
haemaglutininum

Tato vakcina splituje doporuceni SZO a rozhodnuti EU pro pandemii.

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

Smisenim lahvicky se suspenzi a lahvicky s emulzi vznikne multidavkové baleni v lahvi¢ce. Mnozstvi
davek v lahvicce naleznete v bodu 6.5.

Pomocné latky se znamym ucinkem: vakcina obsahuje 5 mikrograma thiomersalu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Suspenze a emulze pro injekéni emulzi.

Suspenze je prihledna az bila opalescentni tekutina, miize obsahovat mirny sediment.

Emulze je bélava homogenni tekutina.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Profylaxe chripky béhem oficidln€ vyhlasené pandemické situace (viz body 4.2 a 5.1).
Pandemicka vakcina proti chiipce se ma pouzivat v souladu s oficidlnim doporuc¢enim.
4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Dospeli ve veku 18 let a starsi:

Jedna davka o objemu 0,5 ml ve zvoleny den.
Druhé davka o objemu 0,5 ml se m& podat v intervalu nejméné tii tydnt.

Jedinci diive ockovani jednou nebo dvéma davkami vakciny obsahujicimi adjuvans AS03 a HA
odvozeny z riiznych kmenii stejného subtypu.



Dospéli ve véku 18 let a starSi: jedna davka o objemu 0,5 ml ve zvoleny den.
Pediatricka populace

U déti ve veéku 3 az 9 let jsou tidaje o bezpecnosti a imunogenité vakciny obsahujici adjuvans AS03 a
3,75 ug HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) vyrobené s pouZitim jiného
vyrobniho procesu a vakciny s obsahem polovi¢ni davky (tj. 1,875 pg HA a polovi¢niho mnozstvi
adjuvans AS03) ockované v den 0 a v den 21 velmi omezené. Viz body 4.8 a 5.1.

Bezpecnost a G¢innost vakciny Pumarix u déti mladSich nez 3 roky a u déti a dospivajicich véku od
10 do 17 let nebyly stanoveny. Nejsou dostupné Zadné udaje.

Dalsi informace viz bod 5.1.

Jedinciim o¢kovanym prvni davkou vakciny Pumarix se doporucuje, aby dokonc¢ili ockovaci schéma s
vakcinou Pumarix.

Zpisob podani

Ockovani se ma provadét formou intramuskularni injekce ptednostné do deltového svalu nebo do
anterolateralni strany stehna (v zavislosti na svalové hmot¢).

Navod ke smiseni této vakciny pied jejim podanim je uveden v bodg 6.6.
4.3  Kontraindikace

Anafylaktickd (tj. Zivot ohrozZujici) reakce v anamnéze na kteroukoli latku nebo na stopové zbytky
latek obsazenych ve vakcing (vajecna a kuieci bilkovina, ovalbumin, formaldehyd a deoxycholat
sodny). Pokud je pro ptipad okamzité potieby k dispozici zafizeni pro resuscitaci, miize byt béhem
pandemie vhodné podani této vakciny.

4.4 Zvl&Stni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Opatrnosti je zapotfebi pti aplikaci vakeiny 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 vajecnou a kuteci bilkovinu, ovalbumin, formaldehyde a deoxycholat
sodny).

Podobné jako u vsech injekéné podavanych vakein musi byt pro ptipad, ze se po aplikaci této vakciny
vzacné vyvine anafylakticka reakce, vZdy okamzit¢ dostupna odpovidajici 1ékat'ska péce a dohled.

Pokud to pandemicka situace dovoluje, mélo by byt ockovani osob trpicich zavaznym hore¢natym
onemocnénim nebo akutni infekei odloZeno.

Pumarix nelze za zadnych okolnosti aplikovat intravaskularné.

Pro subkutanni podani vakciny Pumarix nejsou zadné dostupné tidaje. Proto je tieba, aby zdravotniéti
pracovnici zvazili pfinosy a mozna rizika podani vakciny osobam s trombocytopenii nebo s jakoukoli
poruchou koagulace, které mohou byt kontraindikaci intramuskularniho podani, pokud mozny ptinos
ockovani neptevazi riziko krvaceni.

Udaje o podani vakcin s adjuvans AS03 pied nebo po podani jinych typii vakein proti chiipce
urcenych pro pouziti v pfipad€ hrozici pandemie nebo pandemie nejsou k dispozici.

U pacientl s endogenni nebo iatrogenni imunosupresi nemusi byt protilaitkova odpovéd’ dostatecna.



Protektivni imunitni odpovédi nemusi byt dosazeno u vSech ockovanych osob (viz bod 5.1).

V pribéhu ockovani nebo i pfed nim se miize objevit synkopa (mdloba) jako psychogenni reakce na
injekéni jehlu. Synkopa mize byt béhem zotavovani doprovazena riznymi neurologickymi pfiznaky,
jako jsou pfechodné poruchy zraku, parestézie a tonicko-klonické kiece koncetin. Je dilezité pfedem
zajistit, aby pii eventualni mdlobé nemohlo dojit k tirazu.

Pediatrickd populace

Klinicka data u déti mladSich 6 let, které obdrzely dvé davky jiné pandemické chiipkové vakciny
(H5N1 vyrobené v Drazd’anech, Némecko) ukazuji, Ze po podani druhé davky se zvysSuje Cetnost
vyskytu horecky (> 38°C méfeno v axile). Proto se u malych déti (napf. pfiblizné do 6 let véku)
doporucuje po ockovani sledovat teplotu a provést opatfeni ke snizeni horecky (jako je podani
antipyretik dle klinické potieby).

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

Nejsou k dispozici udaje o sou¢asném podani vakciny Pumarix s jinymi vakcinami.

Pokud by méla byt vakcina podana soucasné s jinou vakcinou, pak je nutno vakeiny aplikovat do
rtuznych koncetin. 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 testt
pouzivajici metodu ELISA na stanoveni protilatek proti viru lidské imunodeficience-1 (HIV-1), viru
hepatitidy C a zejména proti HTLV-1. V téchto pfipadech je metoda Western Blot negativni. Tyto
prechodné fale$né pozitivni vysledky mohou byt zplisobeny tvorbou protilatek IgM v ramcei odpovédi
na ockovani.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tchotenstvi

V soucasné dobé¢ nejsou zadné udaje o podavani vakciny Pumarix t€hotnym zenam.

Vakcina obsahujici AS03 a HA odvozeny z HIN1v byla podavana Zendm ve vSech trimestrech
téhotenstvi. Informace o vysledcich vice neZ 200 000 Zen ockovanych béhem téhotenstvi jsou v
soucasné dobé omezené. Nejsou znamky zvyseného rizika nezadoucich nasledkt u vice nez

100 téhotnych Zen sledovanych v prospektivni klinické studii.

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

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

Pouziti vakciny Pumarix béhem té¢hotenstvi by mélo byt zvdzeno a pokud je ockovani nezbytné, je
nutné, aby bylo v souladu s oficidlnimi doporuc¢enimi.

Kojeni
Vakcina Pumarix muze byt aplikovana kojicim Zenam.
Fertilita

Udaje tykajici se fertility nejsou dostupné.



4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nekteré z ucinkl uvedenych v bod¢ 4.8 ,,Nezadouci €¢inky” mohou mit vliv na schopnost fidit a
obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Piehled bezpe€nostniho profilu

Klinické studie hodnotily vyskyt nezadoucich G¢inka pfiblizné u 4 500 jedincu ve veéku 18 let a
starSich, kterym byla podana vakcina Pumarix nebo placebo.

U dospélych ve véku 18 az 64 let nejcastéji hlaSenymi nezadoucimi G¢inky vyskytujicimi se po
ockovani byly bolest v misté podani injekce (80,5 %), svalova bolest (37,2 %), Unava (25,2 %), bolest
hlavy (25,1 %), bolest kloubt (17,7 %) a svalovy ties (11,1 %).

U jedinct > 64 let nejcastéji hlaSenymi nezadoucimi G€inky vyskytujicimi se po ockovani byly bolest
Vv misté podani injekce (58,0 %), bolest svala (19,7 %), Gnava (13,5 %), bolest hlavy (12,4 %) a bolest
kloubt (10,3 %).

Vyéet nezddoucich ucinkt

Hlasené nezadouci ucinky jsou uvedeny podle frekvence vyskytu nasledovneg:

Velmi ¢asté (> 1/10)

Casté (> 1/100 az < 1/10)

Méné ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100)
Vzacné (> 1/10 000 aZ < 1/1 000)
Velmi vzacné (< 1/10 000)

Klinické studie hodnotily vyskyt nize uvedenych nezadoucich ucinkii s modelovou vakcinou (viz bod
5.1 pro vice informaci 0 modelovych vakcinach).

V kazdé skupiné ¢etnosti VYskytu jsou nezadouci ucinky uvedeny podle klesajici zavaznosti.

Poruchy krve a lymfatického systému
Méné¢ Casté: lymfadenopatie.

Psychiatrické poruchy
Mén¢ cCasté: nespavost.

Poruchy nervového systemu
Velmi Casté: bolest hlavy.
Meéng¢ Casté: zavrat’, parestézie.

Poruchy ucha a labyrintu
Mén¢ Casté: vertigo.

Respira¢ni, hrudni a mediastinalni poruchy
Méng Casté: dyspnoe.

Gastrointestinalni poruchy
Casté: nauzea, prijem.
Mén¢ Casté: bolest bficha, zvraceni, dyspepsie, zaludecni diskomfort.




Poruchy kiize a podkozni tkané
Casté: poceni.
Mén¢ Casté: svédéni, vyrazka.

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkané
Velmi Casté: bolest kloubt, bolest svalu.
Méné¢ Casté: bolest zad, ztuhlost svald a kloubd, bolest $ije, svalové spasmy, bolest koncetin.

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace

Velmi Casté: bolest v misté vpichu injekce, unava.

Casté: zarudnuti v mist& vpichu, otok v misté vpichu, horetka, svalovy ties.

Méng¢ Casté: reakce v misté vpichu (jako je podlitina, indurace, svédéni, teplo), astenie, bolest na hrudi,
nevolnost.

Nejsou k dispozici zadna data z postmarketingového sledovani ockovani vakcinou Pumarix.

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

Poruchy imunitniho systém
Anafylaxe, alergickeé reakce.

Poruchy nervového systému
Febrilni kiece.

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

Béhem postmarketingového sledovani interpandemickych trivalentnich vakcin byly také hlaSeny
nasledujici nezadouci ucinky:

Vzacné
Neuralgie, ptechodna trombocytopénie.

Velmi vzcné:
Vaskulitida s pfechodnym postizenim ledvin.
Neurologické poruchy, jako je encefalomyelitida, neuritida a syndrom Guillain-Barré.

Pediatrickd populace

V klinické studii (D-H5N1-009) byla u déti ve véku 3 az 5 let a 6 az 9 let hodnocena reaktogenita po
podani bud’ dvou davek pro dospélé (tj. 0,5 ml) nebo dvou poloviénich davek pro dospélé (tj. 0,25 ml)
(v intervalu 21 dni) jiné pandemické chiipkové vakciny (HSN1 A/Vietnam/1194/2004 vyrobené

v Drazd’anech, Némecko

Cetnost mistnich a celkovych sledovanych nezadoucich uéinki pozorovanych po kazdé davce ve
skupinach déti ockovanych dvéma davkami pro dospélé (0,5 ml) byla vyssi nez cetnost pozorovand ve
skupinach déti ockovanych dvéma polovi¢nimi davkami pro dospélé (tj. 0,25 ml), s vyjimkou
zarudnuti ve skuping déti ve véku 6-9 let. Podani druhé polovi¢ni davky pro dospélé nebo davky pro
dospélé nezvysilo reaktogenitu s vyjimkou vyskytu celkovych ptiznaki, které byly vyssi po druhé
davce, zv1aste vyskyt horeky u déti <6 let. Cetnost pozorovanych nezadoucich uéinkt je uvedena v
tabulce:

Nezadouci u€inky 3-5 let 6-9 let

Polovi¢ni davka PIna davka Polovi¢ni davka PIna davka
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Indurace 9,9 % 18,6 % 12,0 % 12,2 %
Bolest 48,5 % 62,9 % 68,0 % 73,5 %
Zarudnuti 10,9 % 19,6 % 13,0 % 6,1 %
Otok 11,9 % 247 % 14,0 % 20,4 %
Horecka (> 38°C) 40% 11,3 % 2,0 % 17,3 %
Horecka (> 39°C)
- Cetnost na davku 2,0% 52 % 0% 7,1 %
- Cetnost na

subjekt 3,9 % 10,2 % 0% 14,3 %
Ospalost 7,9 % 13,4 % NA NA
Podrazdénost 7,9 % 18,6 % NA NA
Nechutenstvi 6,9 % 16,5 % NA NA
Svalovy ties 1,0% 124 % 40% 14,3 %

NA= nejsou dostupna

V jinych klinickych studiich, kdy déti ve véku 6 mésicti az 17 let obdrzely jinou pandemickou
chiipkovou vakcinu (HSN1 A/Indonesia/05/2005 vyrobenou v Drazd’anech, Némecko) se zvysila
cetnost nekterych nezadoucich u¢inkl (veetné bolesti v misté vpichu, zarudnuti a horecky), které byly
pozorovany po druhé davce u déti mladSich 6 let.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje jako konzervacni prostredek thiomersal (organicka sloucenina s
obsahem rtuti), ktery mize vyvolat reakce pfecitlivélosti (viz bod 4.4).

4.9 Predavkovani

Nebyl hlasen zadny ptipad predavkovani.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: vakciny proti chiipce, ATC kod JO7BBO02.

Farmakodynamické uéinky

Tento bod popisuje klinické zkuSenosti s modelovymi vakcinami podavanymi ve dvou davkach.

Modelové vakeiny obsahuji chiipkové antigeny, které jsou odlisné od soucasné cirkulujicich virti
chiipky. Tyto antigeny mohou byt povazovany za « nové » antigeny a simuluji situace, ve kterych je
cilova populace k o¢kovani imunologicky naivni. Udaje ziskané s modelovou vakcinou podpoii
ockovaci strategii, ktera pravdépodobné bude pouzita u pandemické vakciny: tdaje klinické
imunogenity, bezpecnosti a reaktogenity ziskané s modelovymi vakcinami jsou dulezité pro
pandemické vakciny.

Imunitni odpovéd na kmen A/Indonesia/5/2005 (H5N1)

Dospéli

Klinické studie zjistovaly imunogenitu AS03 adjuvované vakciny s obsahem 3,75 pg HA odvozeného
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od A/Indonesia/05/2005 u subjekti ve véku od 18 let a starSich ockovanych v den 0 a v den 21.

Ve studii konzistence (Q-Pan-H5N1-002) byly protilatkové odpovédi proti haemaglutininu (anti-HA)
v den 21 a 6 mésict po ockovani druhou davkou nasledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd na kmen A/Indonesia/5/2005
18-60 let > 60 let
Den 42 Den 180 Den 42 Den 180
N =1,488 N = 353 N =479 N = 104
Mira séroprotekce1 91 % 62 % 76,8 % 63,5 %
Mira sérokonverze 2 91 % 62 % 76,4 % 62,5 %
Faktor sérokonverze® 51,4 7.4 17,2 7.8

'mira séroprotekce: podil subjektd s hemaglutinaéné inhibi¢nim titrem (HI) > 1:40;

’mira sérokonverze: podil subjektt, které byly pied vakcinaci bud’ séronegativni a po vakcinaci mély
protektivni postvakcinacni titr > 1:40, nebo které byly pted vakcinaci séropozitivni a po vakcinaci
mély Ctyinasobné zvysent titru;

*faktor sérokonverze: pomér postvakcinaéniho geometrického sttedniho titru (GMT) a
prevakcina¢niho GMT.

Dvacet jedna dni po druhé davce mélo Ctyfnasobné zvyseni sérovych titrii virus neutralizacnich
protilatek proti A/Indonesia/5/2005 94,4% subjektti ve véku 18-60 let a 80,4 % u subjektl starSich
60 let. V den 42 mé&lo 100 % subjektd ve v&ku 18-60 let a 96,4 % subjekti starSich 60 let titr alespon
1:80.

V dalsi klinické studii (Q-Pan-H5N1-001) byly odpoveédi protilatek proti haemaglutininu (anti-HA) u
subjektu ve véku 18-64 let nasledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen A/Indonesia/5/2005
Den 21 Den 42 Den 180
N = 145 N = 145 N =141
Mira séroprotekce’ 42,1 % 97,2 % 54,6 %
Mira sérokonverze 2 42,1 % 97.2 % 54,6 %
Faktor sérokonverze® 4,5 92,9 5,6

'mira séroprotekce: podil subjektd s hemaglutinaéné inhibi¢nim titrem (HI) > 1:40;

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

*faktor sérokonverze: pomér postvakcinaéniho geometrického sttedniho titru (GMT) a
prevakcina¢niho GMT.

Ctyinasobné zvyseni sérovych titrii virus neutraliza¢nich protilatek proti A/Indonesia/5/2005 mélo
76,6 % subjektt v den 21, 97,9 % v den 42 a 91,5 % v den 180 a 100 % subjektt mélo titr alespont
1:80 v den 42 a 180.

Podavani AS03 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 pug HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004
(H5N1) vyrobeného s pouZzitim jiného vyrobniho procesu.

Pediatrickd populace

V klinické studii (D-Pan-H5N1-009,-023) byly déti ve véku 3 az 5 a 6 az 9 let ockované dvéma bud’
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plnymi (0,5 ml) nebo poloviénimi davkami (0,25 ml) AS03 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 pg
HA odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) v den 0 a 21. V den 42 a 6 mésicti po druhé
davce byla protilatkova anti-HA odpovéd’ nasledujici:

Protilatka Imunitni odpoveéd’ na kmen A/Vietnam/1194/2004
anti-HA
3azb let 6az9 let
42. den 180. den 42. den 180. den
Poloviéni | PInd | Poloviéni | PInd | Poloviéni | PInda | Poloviéni | PIna

davka davka davka davka davka davka davka davka

N=49 | N=44 | N=50 N =29 N=43 | N=43 | N=44 | N=41
Mira 95,9 % 100% | 56,0% | 82,8% 100 % 100% | 63,6 % 78 %
séroprotekce’
Mira 95,9 % 100% | 56,0% | 82,8% 100 % 100% | 61,0% 78 %
sérokonverze®
Faktor 78,5 191,3 59 16 108,1 176,7 6,1 12,3
sérokonverze®

'mira séroprotekce: podil subjektd s hemaglutinaéné inhibi¢nim titrem (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 Ctyinasobné zvysent titru;
*faktor sérokonverze: pomér postvakcinaéniho geometrického sttedniho titru (GMT) a
prevakcina¢niho GMT.

Klinicky vyznam titri hemaglutina¢né inhibicnich protilatek (HI) > 1:40 u déti neni znam.

Neutraliza¢ni protilatkova odpovéd’ v den 42 byla nasledujici:

Sérové neutralizaéni

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

protilatky
21. den po druhé davce
3azb let 6az9 let
Polovi¢ni PIna davka Polovi¢ni davka PIna davka

davka N =42 N =42 N =42

N =47
GMT! 1044,4 4578,3 1155,1 3032,5
Mira sérokonverze? 95,6 % 97,4 % 100 % 100 %
>1:80° 100 % 100 % 100 % 100 %

'geometricky stiedni titr

Z&tyinasobné zvyseni titru virus neutraliza¢nich protilatek v séru
$procento subjekttl, které mély titry virus neutralizaénich protilatek v séru alespoi 1:80

Evropska agentura pro lé¢ivé ptipravky rozhodla o odlozeni zavazku tykajiciho se pfedlozeni vysledki
studii s vakcinou Pumarix u jednoho nebo vice podskupin pediatrické populace s chiipkovou infekci
vyvolanou kmenem chiipky obsaZzenym ve vakciné nebo souvisejicim kmenem (viz bod 4.2 informace

pro pediatrické pouZiti).
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ZkiiZena imunitni odpovéd vyvolana podanim AS03 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 pg HA
odvozeného z kmene A/Indonesia/5/2005 (H5N1):

Ve studii konzistence (Q-Pan-H5N1-002) mélo 4nasobné zvySeni sérovych neutraliza¢nich protilatek
proti kmenu A/Vietnam/1194/2004 v den 42 65,5 % subjekti ve véku 18-60 let a 24,1 % subjektii ve
veéku starsich 60 let. Titr 1:80 mélo 84,2 % subjektti ve véku 18-60 let a 92,6 % subjektl starSich

60 let.

V dalsi klinické studii (Q-Pan-H5N1-001) byla anti-HA protilatkova odpovéd’ proti kmenu
A/Vietnam/1194/2004 po podani AS03 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 pug HA odvozeného z
kmene A/Indonesia/5/2005 nasledujici:

Protilatka anti-HA Imunitni odpovéd’ na kmen A/Vietnam/1194/2004
Den 21 Den 42 Den 180
N = 145 N = 145 N =141
Mira séroprotekce1 15,2 % 64,1 % 10,6 %
Mira sérokonverze 13,1 % 62,1 % 9,2 %
Faktor sérokonverze® 1,9 7.6 1,7

'mira séroprotekce (tj. podil subjektd s titrem hemaglutinaéng inhibi¢nich protilatek (HI) > 1:40);
’mira sérokonverze (tj. podil subjekttl, 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 Ctyfnasobné zvysenti titru);

*faktor sérokonverze: pomér postvakcinaéniho geometrického sttedniho titru (GMT) a
prevakcina¢niho GMT.

Ctyfnasobné zvyseni sérovych virus neutralizacnich protilatek proti A/Vietnam/1194/2004 mélo
44,7 % subjekt v den 21, 53,2 % subjektt v den 42 a 38,3 % subjektti v den 180. Titr 1:80 mélo
95,7 % subjektl ve dny 21 a 42, 85,1 % v den 180.

Podani jedné davky AS03 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 pug HA odvozeného z kmene
A/Indonesia/5/2005 vyrobeného s pouzitim jiného vyrobniho procesu po ockovani jednou nebo dvéma
davkami AS03 adjuvované vakciny a obsahujici 3,75 pg HA odvozeného z kmene
A/Vietnam/1194/2004 vyrobeného s pouZitim jiného vyrobniho procesu.

V klinické studii (D-Pan-H5N1-012) byly subjekty ve véku 18-60 let ockovany jednou davkou AS03
adjuvované vakciny obsahujici 3,75 ug HA odvozeného bud’ z kmene A/Vietnam/1194/2004 nebo z
kmene A/Indonesia/5/2005 6 mésici poté, co byly ockovany jednou nebo dvéma davkami zakladniho

oc¢kovani AS03 adjuvovanou vakcinou obsahujici 3,75 pg HA odvozeného z kmene
A/Vietnam/1194/2004 v den 0 nebo v den 0 a 21. Anti-HA protilatkova odpovéd’ byla nasledujici:

Protilatka anti-HA Proti kmeni A/Vietnam 21 dni po Proti kmeni A/Indonesia 21 dni po
preockovani s kmenem A/Vietnam preockovani s kmenem A/Indonesia
N =46 N =49
Po jedné Po dvou Po jedné zékladni Po dvou
z&kladni davce z&kladnich davce z&kladnich
davkach davkach
Mira séroprotekce1 89,6 % 91,3% 98,1 % 93,9 %
Mira sérokonverze 87.5% 82,6 % 98,1 % 91,8 %
posilovaci davky 2
Faktor sérokonverze 29,2 115 55,3 45,6
posilovaci davky*

'mira séroprotekce: podil subjektd s hemaglutinaéné inhibi¢nim titrem (HI) > 1:40;
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’mira sérokonverze posilovaci davky: podil subjektii, které byly pred pieockovanim bud’ séronegativni
a po preockovani mély protektivni postvakcinaéni titr > 1:40, nebo které byly pred pireoCkovanim
séropozitivni a po preockovani mély ctyfnasobné zvysent titru;

*faktor sérokonverze posilovaci davky: pomér geometrického sttedniho titru (GMT) pied
preockovanim a GMT po pieockovani.

Bez ohledu na to, zda byla pfed 6 mésici podana jedna nebo dvé davky zakladniho ockovani, byla
mira séroprotekce proti A/Indonesia po davce AS03 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 pg HA
odvozeného z kmene A/Vietnam/1194/2004 > 80 % a mira seroprotekce proti kmeni A/Vietnam po
davce AS03 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 pg HA odvozeného z kmene A/Indonesia/05/2005
> 90 %. VSechny subjekty mély titry virus neutraliza¢nich protilatek alespon 1:80 proti kazdému z
téchto dvou kmenti bez ohledu na typ HA ve vakcin€ a bez ohledu na pocet pfedchozich davek.

V dalsi klinicke studii bylo 39 subjektti ve véku 18-60 let o¢kovano jednou davkou AS03 adjuvované
vakciny obsahujici 3,75 pg HA odvozeného z kmene A/Indonesia/05/2005 14 mésicu poté, co byly
oc¢kovany dvéma davkami AS03 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 pg HA odvozeného z kmene
A/Vietnam/1194/2004 v den 0 a den 21. Mira séroprotekce proti kmeni A/Indonesia byla v den 21 po
ptreockovani 92 % a v den 180 69,2 %.

Podani jedné davky ASO3 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 ug HA odvozeného z kmene
A/Turkey/Turkey/1/2005 po dvou davkach ASO3 adjuvované vakciny obsahujici 3,75 ug HA
odvozeného z kmene A/Indonesia/5/2005

V Klinické studii (D-Pan-H5N1-010) byla posilujici davka AS03 adjuvované vakciny obsahujici

3,75 ug HA odvozeného z kmene A/Turkey/Turkey/1/2005 ockovana 15 mésicu po zakladnim
ockovani. Deset dni po podani posilujici davky byla mira séroprotekce proti kmentim
A/Turkey/Turkey/1/2005 a A/Indonesia/5/2005 99,2 % a ¢tyticet dva dni po posilujici davce byla mira
séroprotekce proti obéma kmentiim 98,4 %.

Informace z neklinickych studii

Schopnost vakciny vyvolat ochranu proti homolognim a heterolognim kmentim byla hodnocena v
neklinickych studiich s kmenem A/Indonesia/05/05 (H5N1) za pouziti modelovych testd na fretkach.

- Testy s homolognim pandemickym kmenem H5N1 (A/Indonesia/5/05)

V tomto ochranném experimentu byly fretky (6 fretek ve skupiné) intramuskularné ockovany
kandidatni vakcinou obsahujici tfi rizné davky antigenu H5N1 (7,5; 3,8 a 1,9 pug HA antigenu) se
standardni nebo polovi¢ni ddvkou adjuvans AS03. V kontrolni skupiné byly fretky ockované
samotnym adjuvans nebo vakcinou bez adjuvans (7,5 ug HA). Fretky otkované vakcinou s kmenem
H5N1 bez adjuvans nebyly chranény pied umrtim, vykazovaly podobnou virovou naloz v plicich a
vylu¢ovani viru v hornich cestach dychacich jako fretky oc¢kované samotnym adjuvans. Naproti tomu
kombinace riznych davek H5SN1 antigenu s adjuvans AS03 byla schopna ochrénit pfed amrtim, snizit
virovou naloz v plicich a $ifeni viru po intratrachealnim testu s homolognim divokym kmenem viru
H5NI1. Sérologické testy naznacuji piimou korelaci mezi titry HI a neutralizacnich protilatek
indukovanymi o¢kovanim vakcinami, pokud jde o ochranu zvifat ve srovnani s kontrolami
ockovanymi vakcinou obsahujici pouze antigen nebo adjuvans.

- Testy s heterolognim pandemickym kmenem H5N1 (A/Hong Kong/156/97)

V tomto ochranném experimetu byly fretky (6 fretek ve skuping) intramuskularné ockovany
kandidatni vakcinou obsahujici ¢tyfi rizné davky antigenu H5N1 (3,75; 1,5; 0,6 a 0,24 ug HA) a
poloviéni davku adjuvans AS03. Navic byla jedna skupina Sesti fretek o¢kovana kandidatni vakcinou
obsahujici 3,75 ug z kmene H5N1 s plnou davkou adjuvans AS03 a jedna kontrolni skupina
zahrnovala fretky o¢kované vakcinou bez adjuvans (3,75 ug HA). Vysledky téchto heterolognich
provokacnich testi naznacily 80,7% - 100% ochranu pokud jde o vSechny kandidatni vakciny
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s adjuvans ve srovnani se 43% ochranou u vakcin bez adjuvans, coZ prokazuje ptinos adjuvans AS03.

Tento piipravek byl schvilen v reZimu “za vyjimeénych okolnosti”.

Znamena to, ze z védeckych diivodli neni mozné ziskat veskeré informace o tomto pfipravku.
Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky posoudi jakékoli nové informace, které by mohly byt kazdy
rok dostupné a toto SPC bude dle potieby aktualizovano.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Neuplatiiuje se.
5.3 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje ziskané s vakcinou Pumarix neodhalily na zdklad¢ konvenénich farmakologickych
studii bezpec€nosti, akutni toxicity a toxicity po opakovaném podavani, lokalni snasenlivosti, samici
fertility, embryofetalni a postnatalni toxicity (az do konce obdobi laktace) zadné zvlastni riziko pro
cloveka.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Lahvicka se suspenzi:

Thiomersal

Chlorid sodny (NaCl)
Hydrogenfosfore¢nan sodny (Na,HPQO,)
Dihydrogenfosfore¢nan draselny (KH,PO,)
Chlorid draselny (KCI)

Voda na injekci

Lahvicka s emulzi:

Chlorid sodny (NaCl)
Hydrogenfosforecnan sodny (Na,HPO,)
Dihydrogenfosfore¢nan draselny (KH,PO,)
Chlorid draselny (KCI)

Voda na injekci

Adjuvans viz bod 2.
6.2 Inkompatibility

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

6.3 Doba pouzitelnosti
18 mésicu.

Po smiseni se vakcina musi pouzit béhem 24 hodin. Chemicka a fyzikalni stabilita vakciny po smiseni
byla pii 30°C prokazana po dobu 24 hodin.

6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladniéce (2°C - 8°C).
Nesmi zmrznout.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.
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Podminky uchovavani této vakciny po smiseni jsou uvedeny v bodé 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Jedno baleni obsahujici:

- jedno baleni s 50 injek¢énimi lahvi¢kami (sklo typu I) se 2,5 ml suspenze se zatkou (butylpryZ).

- dvé baleni s 25 injekénimi lahvi¢kami (sklo typu I) se 2,5 ml emulze se zatkou (butylpryz).

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

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku a pro zachdzeni s nim
Baleni Pumarix se sklada ze dvou kontejneri:

Suspenze: multidavkova injekéni lahvicka obsahujici antigen.

Emulze: multidavkova injekéni lahvicka obsahujici adjuvans.

Pted aplikaci se ob¢ slozky musi smisit.

Navod na miseni a na aplikaci vakciny:

1. Pted smisenim obou sloZek by se emulze (adjuvans) a suspenze (antigen) mély nechat
vytemperovat na pokojovou teplotu (minimalné béhem 15 minut). V lahvicce se suspenzi mtize
byt pozorovan bélavy sediment; tento sediment je normalni fyzikalni vzhled suspenze. Emulze
je belavého vzhledu.

2. Kazda lahvicka by se méla protiepat a vizudlné zkontrolovat zda neobsahuje jakékoliv cizorodé
Castice (jiné nez bily sediment popsany vyse) a/nebo zda neni zménén jejich vzhled. Pokud jsou
pozorovany cizorodé ¢astice nebo zména vzhledu (vCetné Castic pryze ze zatky), je tfeba
vakcinu vyradit.

3. Vakcina se smisi tak, Ze se obsah injekcni lahvicky obsahujici adjuvans natdhne do Sml injekéni
stiikacky a prida se do injekéni lahvicky obsahujici antigen. K injekéni stiikacce se doporucuje
pouZzit jehlu velikosti 23-G. V piipadg, Ze ale neni k dispozici tato velikost jehly, mize byt
pouzita jehla velikosti 21-G. Ke snadn&jsimu odebrani celého obsahu by méla byt lahvicka
obsahujici adjuvans drzena v poloze dnem vzhtiru.

4. Po ptidani adjuvans do antigenu se smes musi ditkladné protiepat. Smisena vakcina je bélava
emulze. Pokud jsou pozorovany jiné zmény, je tteba vakcinu vyradit.

5. Objem injekeéni lahvicky ptipravku Pumarix po smiseni je alespoil 5 ml. Vakcina by méla byt
podavana v souladu s doporu¢enym davkovanim (viz bod 4.2).

6. Pted kazdou aplikaci se injek¢ni lahvicka musi protiepat a vizualn€ zkontrolovat na pfitomnost

jakychkoli cizich ¢astic a/nebo abnormalniho fyzikalniho vzhledu. V ptipadé zpozorovani
néceho neobvyklého (vCetné Castic pryZe ze zatky), je nutno vakcinu znehodnotit.

7. Jednotliva davka vakciny 0,5 ml se odebird do 1ml injek¢ni stiikacky a podava se
intramuskularné. K injek¢ni stiikacce se doporucuje pouzit jehlu velikosti ne vétsi nez 23-G.

8. Po smiseni musi byt vakcina pouZzita do 24 hodin. Smisena vakcina mize byt uchovavana bud’ v
chladni¢ce (2°C - 8°C), nebo pii pokojové teploté (25°C — 30°C). Pokud je smisena vakcina
uchovavana v chladni¢ce, méla by se pfed odebranim kazdé davky nechat vytemperovat na
pokojovou teplotu minimaln¢ po dobu 15 minut.

Veskery nepouZity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
poZadavky.
7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
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rue de I'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgie

8. REGISTRACNI CISLO(A)

EU/1/10/664/001

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 04/03/2011
10. DATUM REVIZE TEXTU

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

VYROB(;E B!OLOGICKE LVECVIVEVLAIZI’(Y A VYROBCE
ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
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A.  VYROBCE BIOLOGICKE LECIVE LATKY A VYROBCE ODPOVEDNY ZA
PROPOUSTENI SARZ{

Nazev a adresa vyrobce biologické 1é¢ivé latky

IB Biomedical Corporation of Quebec, prodava pod ndzvem
GlaxoSmithKline Biologicals North America

2323 du parc Technologique Blvd.

Saint-Foy, Quebec,

Kanada G1P4R8

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.
89, rue de I'Institut

B-1330 Rixensart

Belgie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
Vydej lécivého pripravku je vazan na lékatsky predpis.
Pumarix mize byt uveden na trh pouze tehdy, kdyz existuje oficialni deklarace WHO/EU o pandemii
chiipky a za podminky, Ze drzitel rozhodnuti o registraci pro Pumarix bere v tivahu oficialné
deklarovany pandemicky kmen.
. Uiedni propousténi Sarii
Podle ¢lanku 114 Smérnice 2001/83/ES bude tfedni propousténi Sarzi provadét néktera statni
laboratof nebo laboratot k tomuto ti¢elu urcena.
C. DALSIPODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
Systém farmakovigilance
Drzitel rozhodnuti o registraci musi zajistit, aby byl zaveden funkéni systém farmakovigilance

uvedeny v modulu 1.8.1 schvalené registrace piedtim, nez bude 1é¢ivy ptipravek uveden na trh, a dale
po celou dobu, kdy bude 1é¢ivy pripravek na trhu.

Drzitel rozhodnuti o registraci se zavazuje provadét studie a souvisejici farmakovigilanéni aktivity
podrobné uvedené ve Farmakovigilan¢nim planu a pozadované jako specifické zavazky.

Plén fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni ¢innost v oblasti farmakovigilance podrobné uvedené v planu
farmakovigilance, jak byly schvaleny v RMP uvedeném v modulu 1.8.2 schvalené registrace, a dle
ptipadnych naslednych aktualizaci RMP schvalenych Vyborem pro humanni 1é¢ivé fipravky (CHMP).

V souladu s pokynem Vyboru pro humanni 1é¢ivé piipravky k systémiim fizeni rizik pro humanni
1é¢ivé pripravky ma byt aktualizovany RMP ptedloZen soucCasné s piisti periodicky aktualizovanou
zpravou o bezpecnosti (PSUR).

Dale ma byt aktualizovany RMP piedlozen:
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. jestlize byly obdrZzeny nové informace, které mohou mit dopad na soucasné specifikace
bezpecnosti, farmakovigilanéni plan nebo na ¢innosti k minimalizaci rizik,

. do 60 dni po dosazeni dilezitého milniku (tykajiciho se farmakovigilance nebo minimalizace
rizik),

. na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky.

PSUR

Mimo obdobi pandemie se bude pokracovat v obvyklém periodickém predkladani a formatu PSUR tak
jako i ve specifickém piehledu nezadoucich ucinki zvlastniho vyznamu (Adverse Events of Special
Interest — AESI) a moznych nezadoucich u¢inki souvisejicich s adjuvanciemi. PSUR musi obsahovat
udaje z probihajicich studii tykajicich se modelovych kment, nebo udaje o jejich aktualnim pouZiti je-
li to aplikovatelné, a vSechny bezpecnostni udaje vztahujici se k systému adjuvantti.

V obdobi pandemické situace (faze 6 globalniho planu pfipravenosti SZO na chiipku) bude
predkladan podle cRMP doporuceni (Doc.Ref. EMAE/32706/2007 pro pandemii) dvoutydenni
“zjednoduseny PSUR” spolu se souhrnem o distribuci vakciny:

V obdobi pandemické situace nebude frekvence predkladani periodicky aktualizovanych zprav
0 bezpecnosti stanovena v ¢lanku 24 Natizeni (ES) ¢. 726/2004 dostacujici ke sledovani
bezpecnosti pandemické vakciny, kdy se béhem kratké doby ocekavaji vysoké hladiny
expozice. Takova situace si vyZaduje rychlé oznamovani informaci o bezpecnosti, které
mohou mit nejvétsi disledky pro rovnovahu mezi rizikem a pfinosem o¢kovani béhem
pandemie. V¢€asnd analyza kumulativnich informaci o bezpecnosti, provedend na zakladé
rozsahu expozice, bude rozhodujici pro regulacni rozhodnuti a pro ochranu populace, ktera ma
byt ockovana. Kromé toho v dobé pandemie nemusi byt zdroje potfebné pro hloubkové
hodnoceni periodicky aktualizovanych zprav o bezpeénosti ve formatu definovaném ve
svazku 9a Pravidel regulujicich 1é¢ivé ptipravky v Evropské Unii dostacujici pro rychlou
identifikaci nové otazky bezpecnosti. V diisledku toho, jakmile bude vyhlasenad pandemie
(faze 6 globalniho planu pfipravenosti na chiipku SZO) a zacne se pouzivat pandemicka
vakcina, bude drzitel rozhodnuti o registraci piedkladat periodicky aktualizované zpravy o
bezpecnosti ve formatu definovaném nize:

Cetnost predkladani

- Mg¢feni asu zacne od prvniho pondé¢li po dovezeni prvni Sarze vakciny.

- Prvni ukonéeni sbéru dat je za 14 dni.

- HlaSeni budou piedloZena nejpozdéji 22. den (tj. nasledujici pondéli).

-V prubéhu prvnich 3 mésicti pandemie se bude hldseni predkladat kazdé dva tydny.

- Drzitel rozhodnuti o registraci a posuzovatel budou posuzovat periodicitu v 3mési¢nich intervalech.

Kdyz CHMP odsouhlasi, Ze piedkladani S-PSUR jiZ neni nutné, Gplny PSUR pokryvajici obdobi od
ukonceni sbéru dat do posledniho pravidelné ptedlozeného PSUR se predlozi v terminu, ktery se
dohodne s posuzovatelem.

Format
Zprava ma obsahovat nasledujici tabulky souhrnnych udaji s pouzitim dohodnutych $ablon:

1. Smrtelné a/nebo zivot ohrozujici reakce — pro kazdy upfednostiiovany termin (Preferred Term,

PT), v€etné poméru zprav o umrti.

Nezadouci ucinky zvlastniho vyznamu (PT).

Zavazné neoCekavané reakce (PT).

4. Vsechny udalosti vyskytujici se v nasledujicich vékovych skupinach: 6-23 mésict, 2-8 let,

8-17 let, 18-60 let, > 60 let.

Vsechny udalosti vyskytujici se u téhotnych zen.

VSechny udalosti hlaSené pacienty, které byly vlioZzené do databaze do ukonc¢eni sbéru dat.

7. Kumulativni piehled vSech udalosti hlaSenych béhem obdobi, stratifikovanych podle typu
osoby, ktera je hlasi (pacient nebo zdravotnicky pracovnik), zavaznosti, o¢ekavani a podle toho,

wmn
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zda jsou spontanni nebo vyZzadane.

Uvedené udaje budou zohledniovat nasledujici doporuceni:

Drzitel rozhodnuti o registraci bude posuzovat zdvazné ocekavané reakce jako soucast postupti k
identifikaci podnétd, které budou tvotit soucast zpravy pouze tehdy, kdyz bude o né€ zajem.
VSechny tabulky budou obsahovat pocet udalosti (uvedenych na trovni PT, sefazenych podle tiid
organovych systému [System Organ Class, SOC]), a ne dle poctd ptipadu.

Tabulky 1 az 4 budou obsahovat hlaSeni ziskana od zdravotnickych pracovniku.

V tabulkach 1 aZ 5 budou uvedeny udalosti, které byly hlaseny béhem obdobi hlaseni a souhrnné.
Vsechny tabulky budou zalozeny na generickych a ne produktové-specifickych tdajich.
Produktové specifické tidaje se mohou hodnotit béhem zpracovani signald.

Je-li to moZné, ma se poskytnout stanoveni relativni miry hlaseni signalu pro kazdy hlaseny PT
(napft. Proporcionalni pomér hlaseni [Proportional reporting ratio, PRR], informacni slozka
[Information Component. IC], nebo empiricky bayesiansky geometricky prumér [Empirical
Bayesian Geometric Mean, EBMG]; neni to povinné, jelikoZ ne vSichni drzitelé rozhodnuti o
registraci maji tuto schopnost.

Nevyzaduji se zadné fadkové seznamy (“line listings™) — v ptipadé potifeby mohou byt poskytnuty
ve zpravach hodnoticich signaly.

Spole¢né s periodicky aktualizovanymi zpravami o bezpe¢nosti ma byt ptedlozen i kratky
souhrn, ve kterém ma byt zvyraznéna kazda oblast zajmu, signaly zpracované s ur¢enim
priority (pokud jde o udélost s poCetnymi signaly) a poskytnuty ¢asovy harmonogram pro
predkladani zpravy hodnotici signaly. Maji byt poskytnuty vSechny zpravy hodnotici
signaly, vCetné zprav o téch signalech, které nasledne nebyly identifikované jako soucasné
signaly.

Musi byt predlozen prehled o distribuci vakeiny, ktery musi obsahovat podrobnosti o poctu
distribuovanych davek vakciny:

i) ve Clenskych statech EU v obdobi hlaseni dle ¢isla Sarze;
ii) v clenskych statech EU kumulativné a
iii)  ve zbytku svéta.

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

Neuplatnuje se.
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e  ZVLASTNI POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI OPATRENI PRO
REGISTRACI ZA VYJIMECNYCH OKOLNOSTI

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

Popis Terminy dodani

V pribéhu pandemie se Zadatel zavazuje provadét | V pribéhu pandemie

dohled nad bezpecnosti vakciny aplikované v bude predkladan Protokol

obdobi tehotenstvi pouzitim specifického registru. | registru jako soucast
RMP.

V pribéhu pandemie zadatel provede prospektivni | V zavislosti na a po

kohortovu studii tak, jak je urceno ve zavedeni oc¢kovaci latky

Farmakovigilan¢nim planu. pfi prvnim objeveni
pandemie
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE

20



A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

BALENI OBSAH UJICI 1 BAL,ENI' S50 LAHVICKAMI SUSPENZE A 2 BALENI PO
25 LAHVICKACH S EMULZI

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

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

2. OBSAH LECIVE LATKY/ LECIVYCH LATEK

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

Stépeny virus chiipky, inaktivovany, obsahujici antigen ekvivalentni:

Al/Indonesia/5/2005 (H5N1), pouZita varianta (PR8-IBCDC-RG2) 3,75 mikrogramu”
Adjuvans AS03 obsahujici skvalen, DL-a-tokoferol a polysorbat 80.

haemaglutininum

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Thiomersal

Chlorid sodny (NaCl)
Hydrogenfosforecnan sodny (Na;HPO,)
Dihydrogenfosfore¢nan draselny (KH,PO,)
Chlorid draselny (KCI)

Voda na injekci

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Suspenze a emulze pro injekéni emulzi

50 injekenich lahvicek: suspenze (antigen)
50 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 davkadm vakciny (5 ml).

| 5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intramuskularni podani.
Pted pouzitim protiepat.
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou 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 pied podanim smisit.

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

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

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

Likvidujte v souladu s mistnimi ptedpisy.

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/10/664/001

13.  CiSLO SARZE

[el§
(7513

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej lécivého pripravku vazan na lékarsky predpis.

15. NAVOD K POUZITI
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16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

NevyZaduje se — odiivodnéni ptijato
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

BALENI OBSAHUJICI 50 LAHVICEK SE SUSPENZI

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Pumarix suspenze pro injek¢ni emulzi
Pandemicka vakcina proti chiipce (HSN1) (Stépeny virion, inaktivovana, obsahujici adjuvans)

2. OBSAH LECIVE LATKY/ LECIVYCH LATEK

Stépeny virus chiipky, inaktivovany, obsahujici antigen” ekvivalentni
3,75 mikrogramu haemaglutininum/davka
" Antigen A/Indonesia/5/2005 (H5N1) pouZita varianta (PR8-IBCDC-RG2)

| 3. OBSAH LECIVE LATKY/ LECIVYCH LATEK

Pomocné latky: thiomersal, chlorid sodny, hydrogenfosfore¢nan sodny, dihydrogenfosfore¢nan
draselny, chlorid draselny, voda na injekci

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekeni suspenze antigenu

50 injekénich lahvicek: suspenze

2,5 ml v injekeni lahvicce

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

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intramuskularni podani.
Pted pouzitim protiepat.
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou 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

Suspenze se pred podanim musi smisit pouze s emulzi adjuvans.

8. POUZITELNOST

Pouz.do:
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pred mrazem.
Uchovavejte v puvodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pied 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, Rixensart - Belgie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/10/664/001

13. CiSLO SARZE

Cs.

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej lécivého pripravku vazan na lékarsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

NevyZaduje se — odiivodnéni ptijato
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

BALENI OBSAHUJICI 25 LAHVICEK S EMULZI (ADJUVANS)

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Pumarix 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

Pomocné latky: chlorid sodny, hydrogenfosforecnan sodny, dihydrogenfosforecnan draselny, chlorid
draselny, voda na injekci

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni emulze adjuvans
25 injekeénich lahvicek: emulze
2,5mi

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intramuskularni podani.
Pted pouzitim protiepat.
Pted pouzitim si prectéte pribalovou 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.

8. POUZITELNOST

Pouz. do:

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pred mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pred 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, Rixensart - Belgie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/10/664/001

13. CiSLO SARZE

¢.S.:

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej lécivého pripravku vazan na lékarsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

NevyZaduje se — odiivodnéni ptijato
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MINIMALNI UDAJE UVA,DENE NA MALEM VNITRNiM OBALU
LAHVICKA SE SUSPENZI

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA(Y) PODANI

Pumarix, suspenze antigenu

Pandemicka vakcina proti chfipce
A/Indonesia/5/2005 (H5N1) pouzita varianta (PR8-IBCDC-RG2)
i.m.

2. ZPUSOB PODANI

Pted podanim se musi smisit s emulzi adjuvans.

3. POUZITELNOST

Pouz. do:
Po smiseni: pouzijte vakcinu béhem 24 hodin a neuchovavejte ji nad 30°C.
Datum a cas smiseni:

4.  CISLO SARZE

[el§
(7513

5.  OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

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

6. JINE

Uchovavejte pfi teploté 2°C — 8°C, chraiite pred mrazem, chraiite pred svétlem.
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MINIMALNI UDAJE U)/ADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU
LAHVICKA S EMULZI

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA(Y) PODANI

Pumarix 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

2,5mi

6. JINE

Uchovavejte pti teploté 2 °C — 8 °C, chrante pted mrazem, chraite pied svétlem.
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: Informace pro uzivatele

Pumarix suspenze a emulze pro injekéni emulzi
Pandemicka vakcina proti chiipce (H5N1) ($t€peny virion, inaktivovana, obsahujici adjuvans)

Pied zahajenim o¢kovani si pozorné pietéte celou piibalovou informaci, protoZe obsahuje pro

Vas dulezité udaje.

- Ptibalovou informaci si uschovejte. Je mozné, ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate nebo zdravotni sestry.

- Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uéinkd, sdélte to svému 1ékafi. Stejné
postupujte v piipadé jakychkoli neZzadoucich u¢inkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci.

Co naleznete v této piibalové informaci

1. Co je Pumarix a k ¢emu se pouziva

2. Cemu musite vénovat pozornost pied zahajenim otkovani piipravkem Pumarix
3. Jak se Pumarix podava

4. Mozné nezadouci t€inky

5. Jak Pumarix uchovavat

6.  Obsah baleni a dalsi informace

1. Co je Pumarix a k ¢emu se pouZziva

Co je Pumarix a k ¢emu se pouZiva
Pumarix je vakcina, ktera se pouziva u dospélych ve véku 18 let a starSich k pfedchazeni chiipkové
pandemie.

Pandemicka chtipka je druh chiipky, ktery se vyskytuje v intervalech, které jsou méné nez deset let az
vice nez nékolik desetileti. Rychle se §ifi po celém svété. Piiznaky pandemické chiipky jsou podobné

wrw s

Jak Pumarix puisobi
Pokud je nékomu podéna vakcina, ptirozeny obranny systém organismu (imunitni systém) vytvaii
vlastni ochranu (protilatky) proti této nemoci. Zadna ze slozek vakciny nemtize vyvolat chiipku.

Jako u ostatnich vakcin Pumarix nemusi plné chranit v§echny o¢kované osoby.

2. Cemu musite vénovat pozornost pied zahajenim olkovani piipravkem Pumarix
Pumarix nesmi byt podan:

. jestlize jste diive mél(a) néjakou nahlou zivot ohrozujici alergickou reakci na jakoukoliv slozku
obsazZenou v této vakcing (jsou uvedeny v bodé€ 6) nebo na jiné slozky, které se mohou
vyskytovat ve velmi malém mnozZstvi jako naptiklad: na vaje¢nou a kuieci bilkovinu,
ovalbumin, formaldehyd nebo na deoxycholat sodny.

- Ptiznaky 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 1ékatska terapie,
miZete byt béhem pandemie o¢kovan(a).

Neockujte se vakcinou Pumarix, pokud se Vas néco z vySe uvedeného tyka.
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Pokud si nejste jist(a), porad'te se pied ockovanim se svym lékafem nebo zdravotni sestrou.
Upozornéni a opatieni

Pted podanim vakciny Pumarix se porad’te se svym lékafem nebo zdravotni sestrou:

. jestlize jste mél(a) n&jakou alergickou reakei jinou nez nahlou Zivot ohrozujici alergickou reakci
na jakoukoliv slozku vakeiny (uvedenou v bod¢ 6); na thiomersal, vajecnou a kuteci bilkovinu,
ovalbumin, formaldehyd nebo na deoxycholéat sodny;

o jestlize mate zavazné infek¢éni onemocnéni s vysokou horeckou (vyssi nez 38°C). Pokud to plati
ve Vasem ptipadé, bude ziejmé Vase ofkovani odlozeno na dobu, aZz se budete citit 1épe. Mirna
infekce, jako je naptiklad nachlazeni, by neméla byt problém, ale je na Vasem l¢kati aby zvazil,
zda byste mohl(a) byt o¢kovan(a) vakcinou Pumarix.

o jestlize mate problémy se svym imunitnim systémem, pak Vase odpovéd’ na vakcinu muze byt
snizena;

o jestlize se mate podrobit krevnimu testu za ucelem zjisténi infekce nékterymi typy vird. V
n€kolika prvnich tydnech po ockovani vakcinou Pumarix nemusi byt vysledky téchto testh
spravné. Informujte 1ékate, ktery pozaduje tyto testy, ze Vam byl nedavno podan Pumarix.

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

Pokud se Vs néco z vyse uvedeného tyka [nebo si nejste jisty(a)], feknéte to svému lékafi nebo
zdravotni sestie pred tim, nez budete o¢kovan(a) vakcinou Pumarix. Je to proto, Ze otkovani nemusi
byt doporuc¢eno nebo miize byt odlozeno.

Pti kazdém injekénim podavani 1é¢iva nebo i pred nim mtze dojit k mdlobam (zvlasté u
dospivajicich). Informujte proto 1ékate nebo zdravotni sestru, pokud jste Vy nebo Vase dit¢ jiz nekdy
pfi injekci omdlel(a).

Déti

Jestlize bylo Vase dité ockovano, mél(a)i byste vedét, ze nezddouci ucinky mohou byt intenzivnéjsi po
ockovani druhou dévkou, a to pfedev§im pokud jde o horecku nad 38°C. Proto se po ockovani kazdou
davkou vakciny doporucuje sledovani teploty a jeji snizovani (napt. podavanim paracetamolu nebo
jinych 1éka snizujicich teplotu).

Dalsi lécivé piipravky a vakcina Pumarix
Informujte svého 1ékaie nebo zdravotni sestru o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a), nebo které mozna budete uzivat nebo jste se v nedavné dobé podrobil(a) jinému ockovani.

Zv1aste, prosim, informujte svého 1ékatre nebo zdravotni sestru, pokud se 1écite 1éky (jako napft. 1écba
kortikosteroidy nebo chemoterapie pfi nadorovém onemocnéni), které ovlivituji imunitni systém.
Piesto muzete byt vakcinou Pumarix o¢kovan(a), ale Vase odpovéd’ na o¢kovani nemusi byt
dostatecna.

Pumarix neni urcen k podani soucasné s jinymi vakcinami. Avsak, pokud je to nutné, dalsi vakciny by
meély byt aplikovany do raznych konéetin. Jakékoliv nezadouci u¢inky, které se objevi, mohou byt
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Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste t&€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze miizete byt t€hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo Iékarnikem diive, nez dostanete tuto vakcinu.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha strojii

Nékteré z nezadoucich ucinkd uvedenych v bodé 4. ,,Mozné nezadouci uc¢inky” mohou mit vliv na
Vasi schopnost fidit nebo pouZivat nastroje nebo obsluhovat stroje. Nejlépe bude, kdyz se ujistite jak
Pumarix na Vas pusobi piedtim, nez zacnete délat tyto aktivity.

Pumarix obsahuje thiomersal
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Pumarix obsahuje thiomersal jako konzervaéni prostfedek a je mozné, ze mize vyvolat alergickou
reakci. Sdélte svému 1ékati, pokud mate jakoukoli zndmou alergii.

Pumarix obsahuje sodik a draslik
Pumarix obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) a méné nez 1 mmol drasliku (39 mg) v jedné
davce. To znamena, Ze je v podstate bez sodiku a drasliku.

3. Jakse Pumarix podava

o Dospéli od 18 let: budou Vam podany dvé davky vakciny Pumarix. Druha davka se ma podat v
odstupu alespon 3 tydnii po prvni davce.

Pokud jste jiz dFive dostal(a) jednu nebo dvé davky podobné HSN1 AS03-obsahujici vakciny
o Dospéli od 18 let: bude Vam podéna jedna davka vakciny Pumarix.

Pouziti u déti

Jsou dostupné omezené Udaje 0 pouziti vakciny podobné vakciné Pumarix (ale vyrobené za odlisnych
podminek) u déti ve veéku od 3 — 9 let, které byly ockovany bud’ dvéma davkami pro dospélé, nebo
dvéma poloviénimi davkami pro dospé&lé v intervalu tii tydnti. Nejsou dostupné tidaje o ockovani u
déti mladsich nez 3 roky nebo ve véku od 10 - 17 let.

Vakcinu Pumarix Vam aplikuje Vas Iékat nebo zdravotni sestra.
o Vakcina Pumarix se podava jako injekce do svalu.
o Podava se obvykle do horni ¢asti paze.

Mate-li jakékoli dalSi otazky tykajici se pouZivani této vakciny, zeptejte se svého lékate nebo
zdravotni sestry.

4. MozZné nezadouci u¢inky

Podobné jako vSechny 1éky, miize mit i tato vakcina nezadouci ucinky, které se ale nemusi vyskytnout
u kazdého.

Alergické reakce

Alergické reakce, které mohou zputsobit, ze Vam nebezpe¢né klesne krevni tlak. Pokud tento stav neni
1é¢en, mize vést az k Soku. Vasi 1ékati védi, ze k tomuto miize dojit a maji pro tyto pfipady pfipravenu
pohotovostni 1écbu.

Jiné nezadouci ucinky:

Velmi ¢asté: mohou se vyskytnout u vice nez 1 z 10 ockovanych
) bolest v misté podani injekce;

bolest hlavy;

pocit Unavy;

bolesti svali, bolesti kloubtl.

asté: mohou se vyskytnout aZz u 1 z 10 ockovanych
zarudnuti a otok v mist¢ podani injekce;
horecka,;
poceni;
svalovy ties;
prujem, pocit nevolnosti.

o o 0 0 0o
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Méné ¢asté: mohou se vyskytnout az u 1 ze 100 ockovanych

reakce v misté podani injekce, jako modfina, tvrda bulka, svédéni, pocit tepla;
Zdufeni uzlin na Vasem krku;

pocit zavrate,

celkovy pocit nevolnosti;

neobvykla slabost;

pocit nevolnosti, bolest Zaludku, poruchy traveni;

nespavost;

brnéni nebo pocit necitlivosti rukou nebo nohou;

dusnost;

bolest na hrudi;

svédeéni, vyrazka,

bolest zad nebo krku, svalova ztuhlost, spazmus svalt, bolest VaSich nohou nebo rukou.

DalSi nezadouci ucinky u déti

Po podani davky 0,5 ml podobné vakciny détem ve veku 3 - 9 let se horecka vyskytla mnohem cCasteji
nez po podani polovi¢ni davky (0,25 ml vakciny). U déti ve véku 6 - 9 let se téZ vyskytla horecka
mnohem ¢astéji ve srovnani s détmi ve véku 3 — 5 let. Po podani druhé davky, at’ jiz polovi¢ni davky
pro dosp€lé nebo plné davky pro dospélé, nedoslo ke zvyseni vyskytu nezadoucich ucinku, s vyjimkou
vyskytu nékterych nezadoucich Géinku, které byly vysSi po druhé plné davce, predev§im vyskytu
horecky u déti < 6 let.

V jinych klinickych studiich, kdy déti ve v€ku 6 mésict az 17 let obdrZely stejnou pandemickou
chiipkovou vakcinu obsahujici kmen A/Indonesia/05/2005, se zvysila Cetnost nékterych nezadoucich

ucinkt (véetné bolesti v misté vpichu, zarudnuti a horecky), které byly pozorovany po druhé davce u
déti mladsich 6 let.

Nezadouci uéinky uvedené nize se vyskytly uH1N1 vakciny obsahujici AS03. Mohou se také
vyskytnout u vakciny Pumarix. Pokud se kterykoli z nize uvedenych nezadoucich u¢inka vyskytne,
ihned o tom, prosim, informujte svého 1ékafe nebo zdravotni sestru.

o Alergickeé reakce vedouci k nebezpecné nizkému krevnimu tlaku. Pokud tento stav neni 1écen,
muze vést k Soku. Lékati védi, ze k tomuto stavu miize dojit a maji pro tyto piipady ptipravenou
pohotovostni 1écbu.

. Zachvaty;

. Celkové kozni reakce véetné koptivky (vyrazka).

Nezadouci ucinky uvedené nize se mohou vyskytnout béhem nekolika dni nebo tydnii po ockovani
vakcinami proti chiipce, kterymi se oCkuje pravidelné kazdy rok. Ty se mohou objevit i u vakciny

Pumarix. Pokud se kterykoli z vySe uvedenych nezadoucich uéinkt vyskytne, prosim, ihned o tom
informujte svého 1ékaie nebo zdravotni sestru.

Vzécné: (mohou se vyskytnout az u 1 z 1 000 ockovanych)
o Zavazna bodava nebo pulzujici bolest v prib¢hu jednoho nebo nékolika nervi.
o Nizky pocet krevnich desti¢ek. Toto miiZe zplsobit krvaceni nebo tvorbu podlitin.

Velmi vzacné: (mohou se vyskytnout az u 1 z 10 000 o¢kovanych)

o Zanét krevnich cév (vaskulitida). Ten mize vést ke koznim vyrazkam, bolestem kloubi a
postiZeni ledvin.

o Problémy s Vasim mozkem a nervy, jako je zanét centralni nervové soustavy
(encefalomyelitida), zanét nervi (neuritida) nebo typ obrny znamy jako ,,syndrom Guillain-
Barré”.
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Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdé€lte to svému I¢kati, nebo 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezadoucich uc¢inkt, které nejsou
uvedeny Vv této ptibalové informaci.

5. Jak Pumarix uchovéavat
Uchovavejte tuto vakcinu mimo dohled a dosah déti.

Pied smisenim vakciny:
Nepouzivejte suspenzi a emulzi po uplynuti doby pouzitelnosti, uvedené na krabicce. Doba
pouZzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladni¢ce (2°C az 8°C).
Uchovavejte v ptivodnim obalu tak, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
Chrarite pred mrazem.

Po smiseni sloZek vakciny:
Po smiseni pouZzijte vakcinu béhem 24 hodin a neuchovavejte ji pti teploté nad 30°C.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé ptipravky do odpadnich vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého
Iékarnika, jak nalozit s piipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalSi informace
Co Pumarix obsahuje

. Léciva latka:
Stépeny virus chiipky, inaktivovany, obsahujici antigen ekvivalentni:

A/H5N1/Indonesia/5/2005 pouZité varianta kmene (PR8-IBCDC-RG2) 3,75 mikrogramu™
v 1 davce 0,5 ml

“piipraveno ve vejcich
haemaglutininum

Tato vakcina splituje doporuéeni SZO a rozhodnuti EU pro pandemickou situaci.

. Adjuvans:
Vakcina obsahuje ‘adjuvans’ AS03. Toto adjuvans obsahuje skvalen (10,69 miligramu),
DL-a-tokoferol (11,86 miligramu) a polysorbat 80 (4,86 miligramu). Adjuvans je pouzivano ke
zlepSeni odpovédi organismu na o¢kovani.

. Ostatni pomocné latky:
Dalsimi pomocnymi latkami jsou: thiomersal, chlorid sodny, hydrogenfosfore¢nan sodny,
dihydrogenfosfore¢nan draselny, chlorid draselny, voda na injekci.

Jak Pumarix vypada a co obsahuje toto baleni

Suspenze je prithledna az bila opalescentni suspenze, miize obsahovat mirny sediment.
Emulze je bélava homogenni tekutina.

Pted podanim vakciny se obé€ slozky musi smisit dohromady. Rekonstituovana vakcina je bélava
emulze.
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Jedno baleni vakciny Pumarix obsahuje:
o jedno baleni obsahujici 50 injek¢nich lahvigek s 2,5 ml suspenze (antigen);
. dvé baleni obsahujici 25 injekénich lahvicek s 2,5 ml emulze (adjuvans).

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgie

Dalsi informace o tomto 1é¢ivém ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o
registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmacueticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Tél/Tel: + 32 10 8552 00 Tél/Tel: + 32 10 8552 00
Boarapus Magyarorszag
I'makcoCmutKmnaitn EOO/] GlaxoSmithKline Kft.

Ten.: +359 2953 10 34 Tel.: + 36-1-2255300

Ceska republika Malta

GlaxoSmithKline s.r.o. GlaxoSmithKline (Malta) Ltd
Tel: + 420 222 001 111 Tel: + 356 21 238131
czmail@gsk.com

Danmark Nederland

GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline BV

TIf: + 45363591 00 Tel: + 31 (0)30 69 38 100
dk-info@gsk.com nlinfo@gsk.com
Deutschland Norge

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG GlaxoSmithKline AS

Tel: + 49 (0)89 360448701 TIf: + 47 2270 20 00
produkt.info@gsk.com firmapost@gsk.no

Eesti Osterreich

GlaxoSmithKline Eesti OU GlaxoSmithKline Pharma GmbH.
Tel: +372 667 6900 Tel: + 43 1 970 75-0
estonia@gsk.com at.info@gsk.com

Elhdoo Polska

GlaxoSmithKline A.E.B.E GSK Commercial Sp. z o.0.
TnA: + 30 210 68 82 100 Tel.: + 48 (22) 576 9000
Espana Portugal

GlaxoSmithKline, S.A. GlaxoSmithKline, Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 34 902 202 700 Tel: + 351 21 412 95 00
es-ci@gsk.com FI.PT@gsk.com

France Romania

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline (GSK) SRL

Tel: + 40 (0)21 3028 208
Tél: +33 (0) 1 39 17 84 44
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diam@gsk.com

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Tel: + 353 (0)1 4955000

island
GlaxoSmithKline ehf.
Simi: +354-530 3700

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel:+ 390459 218111

Kvnpog
GlaxoSmithKline (Cyprus) Ltd
TnA: +357 2239 70 00

Latvija

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Tel: + 371 67312687
Iv-epasts@gsk.com

Lietuva

GlaxoSmithKline Lietuva UAB
Tel. +370 5264 90 00
info.lt@gsk.com

Slovenija
GlaxoSmithKline d.o.o.
Tel: + 386 (0) 1 280 25 00
medical.x.si@gsk.com

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Tel: + 421 (0)248 26 11 11
recepcia.sk@gsk.com

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 10 30 30 30
Finland.tuoteinfo@gsk.com

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom
GlaxoSmithKline UK

Tel: + 44 (0)808 100 9997
customercontactuk@gsk.com

Tato pFibalova informace byla naposledy revidovana

Tomuto lé¢ivému pripravku bylo udéleno tzv. podminéné schvaleni.

Znamena to, ze z védeckych diivodl neni mozné ziskat Giplné informace o tomto pfipravku.
Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky nejméné jednou za rok vyhodnoti nové informace o tomto
1é¢ivém pripravku a tato pribalova informace bude podle potfeby aktualizovéna.

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou K dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé pripravky: http://www.ema.europa.eu/

Naésledujici informace je urcena pouze pro zdravotnické pracovniky:
Baleni vakciny Pumarix se sklada ze dvou kontejnert:

Suspenze: multidavkova injekéni lahvicka obsahujici antigen
Emulze: multidavkova injekéni lahvicka obsahujici adjuvans.

Pted aplikaci se ob¢ slozky musi smisit.

Navod na miseni a na aplikaci vakciny:
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Pted smisenim obou slozek, by se emulze (adjuvans) a suspenze (antigen) meély nechat
vytemperovat na pokojovou teplotu minimalné béhem 15 minut. V injekéni lahviéce se suspenzi
muze byt pozorovan bélavy sediment; tento sediment je soucasti normalniho fyzikalniho
vzhledu suspenze. Emulze je bélavého vzhledu.

Kazda injek¢ni lahvicka by se méla protiepat a vizualné zkontrolovat zda neobsahuje jakékoliv
cizorodé Castice (jiné nez bily sediment popsany vyse) a/nebo zda neni zménén jejich vzhled.
Pokud jsou pozorovany cizorodé Castice nebo zména vzhledu (véetné Castic pryze ze zatky), je
tteba vakcinu vyfadit.

Vakcina se smisi tak, Ze se obsah injek¢ni lahvicky obsahujici adjuvans natdhne do Sml injekéni
stiikacky a prida se do injekéni lahvicky obsahujici antigen. K injekéni stiikacce se doporucuje
pouzit jehlu velikosti 23-G. V pfipadg, Ze ale neni k dispozici tato velikost jehly, mize byt
pouZita jehla velikosti 21-G. Ke snadn&j§imu odebrani celého obsahu by méla byt injekéni
lahvicka obsahujici adjuvans drzena v poloze dnem vzhiru.

Po pfidani adjuvans do antigenu se smes musi ditkladné protiepat. Smisena vakcina je bélava
emulze. Pokud jsou pozorovany jiné zmény, je tteba vakcinu vyradit.

Objem injekeéni lahvicky ptipravku Pumarix po smiseni je alespoil 5 ml. Vakcina by méla byt
podavana v souladu s doporuc¢enym davkovanim (viz bod 3 “Jak se Pumarix podava”).

Pted kazdou aplikaci se injek¢ni lahvicka musi protiepat a vizudln€ zkontrolovat na pfitomnost
jakychkoli cizich ¢astic a/nebo abnormalniho fyzikalniho vzhledu. V pfipade zpozorovani
néceho neobvyklého (vCetné Castic pryze ze zatky), je nutno vakcinu znehodnotit.

Jednotliva davka vakciny 0,5 ml se odebira do 1ml injekéni stiikacky a podava se
intramuskularné. K injekéni sttikacce se doporucuje pouzit jehlu velikosti ne vétsi nez 23-G.
Po smiseni musi byt vakcina pouZzita do 24 hodin. Smisena vakcina mize byt uchovana bud’ v
chladni¢ce (2°C — 8°C), nebo pii pokojové teploté (25°C — 30°C). Pokud je smisend vakcina
uchovavana v chladni¢ce, mela by se pfed odebranim kazdé davky nechat vytemperovat na
pokojovou teplotu minimaln¢ 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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PRILOHA 1V

VEDECKE ZAVERY A DUVODY K DOPORUCENI ZMENY PODMINEK ROZHODNUTI O
REGISTRACI
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Védecké zavéry

Pti zohlednéni hodnotici zpravy vyboru PRAC tykajici se PSUR pro vakcinu Pumarix, jsou védecké
zavéry vyboru PRAC nésledujici:

V souvislosti s identifikaci rizik vyskytu horecky u déti (< 6 let) vybor PRAC nesouhlasi s drZitelem
rozhodnuti o registraci, Ze EU SPC obsahuje ptislusné informaci o této bezpecnostni udalosti. JelikoZ
jde o identifikované riziko v bodé¢ 4.4, ma byt zahrnuto piislusné upozornéni. Navic, bod 4.8 ma byt
aktualizovan tak, aby odrazel (daje tykajici se reaktogenity ziskané ze tii studii D-Pan H5N1-009, -
013 a 032.

Vzhledem k dostupnym udajim tykajicim se horecky u déti, vybor PRAC usoudil, Ze jsou zapotiebi
zmény V informaci o léku.

Vybor pro humanni 1é¢ivé piipravky CHMP souhlasi s védeckymi zavéry, ke kterym dospél vybor
PRAC.

Diivody k doporuceni zmény podminek rozhodnuti o registraci

Na zakladé védeckych zaveéru tykajicich se vakciny Pumarix vybor CHMP zastava nazor, ze
vyvazenost piinosu a rizika 1é¢iva obsahujiciho purifikované antigenni frakce inaktivovaného
Stépeného virionu A/Indonesia/05/2005 (H5N1)/PR8-IBCDC-RG2 je ptizniva, pokud se provedou

vyse navrhované zmény v informaci o ptipravku.

Vybor CHMP doporucuje zménit podminky rozhodnuti o registraci.
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