PRILOHA 1

SEZNAM NAZVU, LEKOVE FORMY, SILY LECIVEHO PRiIPRAVKU, CESTA PODANI,
ZADATELE A DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI V CLENSKYCH STATECH



Clensky Drzitel rozhodnuti o registraci Zadatel (Zamysleny) | Sila* Lékova forma Cesta podani Obsah
Stat Nazev (koncentrace)
Velka SmithKline Beecham PLC, 980 Menitorix 5 ug Hib PRP + | prasek pro intramuskularni | 0,5 ml
Britanie Great West Road, Brentford, 12,5ug TT ptipravu injekce
Middlesex TW8 9GS + 5 pg MenC injek¢éniho
Velka Britanie PSC+5ugTT roztoku s
rozpoustédlem
Belgie GlaxoSmithkline Biologicals Menitorix 5 ug Hib PRP + | prasek pro intramuskularni | 0,5 ml
S.A., 89 rue de I'Institut, B-1330 12,5 g TT pf‘ipravu injekce
Rixensart, Belgie + 5 pg MenC injek¢éniho
PSC+5ugTT | roztoku s
rozpoustédlem
Recko GlaxoSmithkline A.E.B.E. | Menitorix 5 ug Hib PRP + | prasek pro intramuskuldrni | 0,5 ml
266 Leof. Kifisias, 152 32 12,5 ug TT ptipravu injekce
Halandri + 5 pg MenC injek¢éniho
Recko PSC+5ug TT roztoku s
rozpoustédlem
Irsko GlaxoSmithKline (Ireland) | Menitorix 5 ug Hib PRP + | prasek pro intramuskularni | 0,5 ml
Ltd. Stonemasons Way, 12,5ug TT ptipravu injekce
Rathfarnham, Dublin 16 + 5 pg MenC injek¢éniho
Irsko PSC+5ug TT roztoku s
rozpoustédlem
Polsko SmithKline Beecham plc Menitorix 5 ug Hib PRP + | prasek pro intramuskularni | 0,5 ml
980 Great West Road, 12,5 ug TT ptipravu injekce
Brentford, Middlesex TW§ + 5 pg MenC injek¢éniho
9GS, Velka Britanie PSC+5ug TT roztoku s
rozpoustédlem
Spanélsko GlaxoSmithKline, S.A Menitorix 5 ug Hib PRP + | prasek pro intramuskularni | 0,5 ml
Severo Ochoa, 2 Tres 12,5ug TT ptipravu injekce
(vjantos, Madrid +5 ug MenC injek¢éniho
Spanélsko PSC+5ug TT roztoku s
rozpoustédlem

* Hib PRP - Haemophilus influenzae typus b polysaccharidum (polyribosylribitoli phosphas)
TT — Tetani anatoxinum
MenC PSC - Neisseria meningitidis C polysaccharidum




PRILOHA 11

YEDECKE ZAVERY A ZDUVODNENI POTREBNYCH UPRAV V SOUHRNU UDAJU
O PRIPRAVKU, OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVYCH INFORMACICH PREDKLADANE
EVROPSKOU AGENTUROU PRO LECIVE PRIPRAVKY



VEDECKE ZAVERY
CELKOVE SHRNUTI VEDECKEHO HODNOCENI PRIPRAVKU MENITORIX

Menitorix je lyofilizovana vakcina obsahujici 5 g purifikovaného kapsuldrniho polysacharidu z bakterie
H. influenzae typu b, polyribosylribitol fosfat (PRP) a 5 pg kapsularniho polysacharidu z meningokoku
skupiny C (PSC), které jsou oba piimo konjugované na tetanovy toxoid (TT) jako bilkovinny nosic.
Ptipravek se pouziva k aktivni imunizaci kojenct ve véku od 2 mésicli a batolat do 2 let véku k prevenci
invazivnich onemocnéni vyvolanych bakterii Haemophilus influenzae typu b (Hib) a bakterii Neisseria
meningitidis skupiny C (MenC) a podava se formou intramuskularni injekce.

Zadatel/drzitel rozhodnuti o registraci piedlozil zadost o registraci prostfednictvim postupu vzajemného
uznavani pro piipravek Menitorix na zékladé rozhodnuti o registraci udélen¢ho ve Spojeném kralovstvi.
Postup ptedlozeni zalezitosti k posouzeni byl zahéjen se Spojenym kralovstvim jako referencnim c¢lenskym
stitem (RMS) vzhledem k obavam, které vznesly dotéené &lenské stity Recko, Polsko a Spané&lsko ohledn&
zavaznych otdzek tykajicich se bezpeCnosti aii€innosti a imunologickych korelatli ochrany. Tyto staty
povazovaly ptredlozenou klinickou dokumentaci za nedostatecnou z hlediska stanoveni klinické ucinnosti a
bezpecnosti pripravku Menitorix pii posouzeni piipravku jako zcela nové konjugované bivalentni vakciny.
Tyto pfipominky byly v ramci postupu predlozeni zélezitosti k posouzeni podle ¢lanku 29 smérnice
2001/83/ES v platném znéni pfedany dne 26. dubna 2007 vyboru CHMP.

Po uvodnim hodnoceni se vybor CHMP domnival, ze za podminek studie jsou poskytnuté udaje
0 bezpecnosti a imunogenité k posouzeni poméru piinost a rizik pouzivani ptipravku Menitorix pro zakladni
vakcinaci a/nebo revakcinaci dostacujici a mohou byt pouzity k hodnoceni pravdépodobné ochrany, kterou
bude vakcina poskytovat. Rozsah bezpecnostni databaze odvozené z klinickych studii a podobnost této nové
vakciny s jiz schvalenymi ptipravky byly divodem k pfijeti predlozené databaze, coz podporuje skutecnost,
ze dostupné udaje o bezpecnosti nepoukazuji na zadné neobvyklé problémy. Vybor CHMP vs§ak usoudil, ze
zde existuji obavy ohledn¢ dlouhodobého pretrvavani protilatek, dostatecnosti bezpecnostnich udajt, které
byly ptidany ve smyslu pokynu vyboru CHMP pro klinické hodnoceni novych vakcin a indikace ptipravku
Menitorix pro zakladni vakcinaci arevakcinaci. Vybor CHMP ptijal seznam zbyvajicich nedoiesSenych
otazek pro zadatele/drzitele rozhodnuti o registraci a pozadal pracovni skupinu pro vakciny, aby tyto
nedofesené otazky zvazila. Tato skupina zvazila nové predlozené udaje spolu s jiz ptredlozenymi daji a
souhlasila s tvrzenim, Ze tidaje o bezpecnosti a imunogenité pro podporu schvaleni piipravku Menitorix jsou
dostateéné a uspokojivé. Udaje podporuji pouziti p¥ipravku Menitorix pro zakladni vakcinaci u kojenct, pro
revakcinaci ve druhém roce Zivota a pro revakcinaci batolat, u kterych byla provedena zakladni vakcinace
pomoci ptipravku Menitorix nebo jinych Hib a MenC konjugovanych vakcin.

Aby bylo mozné diskutovat o disledcich pro dlouhodobou ochranu proti bakterii MenC z 18mési¢nich dat
ziskanych po revakcinaci ve studii 022, zvlasté u téch, kterym je podavéana zakladni vakcinace ptipravkem
Menitorix, vyhodnotil Zadatel/drzitel rozhodnuti o registraci dostupné udaje tykajici se titrti protilatek a
i¢innosti vakciny po podani jednotlivé davky jednoslozkovych vakcin ve druhém roce Zivota. Udaje ze
souhrntl udaji o pripravku, literatury a udaje z klinického vyzkumu spolecné s poslednimi udaji ze sledovani
provedeného ve Spojeném kralovstvi a Kanadé naznacuji, ze u€innost vakciny zlstava vysoka u jedinct bez
zékladni vakcinace, ktefi byli vakcinovani v druhém roce zivota jedinou davkou. Na zéklade¢ titri SBA-
MenC a SBA GMT ziskanych ze studii a vzhledem k G¢innosti jednotlivych davek jednoslozkovych MenC
konjugovanych vakcin u batolat bez zakladni vakcinace dospél Zadatel/drzitel rozhodnuti o registraci
k zavéru, ze dlouhodoba ucinnost pripravku Menitorix bude minimalné stejnd jako u¢innost pozorovana u
této vékové skupiny ve Spojeném kralovstvi a Kanadé, nebo dokonce lepsi. Probihajici studie poskytne
dlouhodobé udaje o SBA, zatimco Zzadatel/drzitel rozhodnuti o registraci bude také zavazan sledovat
pretrvavani protilatek pro dobu péti let v naslednych studiich 023, 024, 025 a 026 v souladu s Pokynem pro
klinické hodnoceni 1é¢ivych piipravkt u détské populace (CPMP/ICH/2711/99).

Vybor CHMP mél za to, ze idaje naznacuji, Ze pravdépodobné dlouhodobé ochrana poskytovand pfipravkem
Menitorix by neméla byt divodem k obavam, je-li pouzivan k zakladni vakcinaci a revakcinaci nebo
k revakcinaci déti, u kterych byla provedena zéakladni vakcinace pomoci jinych MenC konjugovanych
vakcin. Vybor CHMP se dale domniva, ze prostfednictvim udaji o pretrvavani titrh SBA po dobu az péti let
po revakcinaci pomoci ptipravku Menitorix v monoterapii nelze pfedpovédét dlouhodoby ochranny ucinek
vakcinace, ktery mize byt odhadnut pouze na zaklad¢ podrobného sledovani onemocnéni, a tudiz souhlasi s
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navrzenou opravou souhrnu udaji o ptipravku, ktery pfesné a vycCerpavajicim zplsobem odrazi rozsahly
soubor udaju, které jiz byly shromazdény s ohledem na imunitu poskytovanou touto vakcinou.

Aby bylo mozné dale odlivodnit pfiméfenost bezpecnostni databaze u déti, u kterych byla provedena
zakladni vakcinace a/nebo revakcinace pripravkem Menitorix, poskytl zadatel/drzitel rozhodnuti o registraci
dodatecné udaje ze dvou nedavno ohlaSenych studii, které posiluji celkovou databazi o dalSich 1 131
subjektl, kterym bylo podano celkem 2 992 davek ptipravku Menitorix. Celkovy novy pocet tudiz zahrnuje
3 293 kojenct vakcinovanych ptipravkem Menitorix jako zékladni vakcinace nebo jako revakcinace a 578
vakcinovanych 1 713 davkami, které uzce souvisely se slozenim Hib-MenC. Vyskyt nevyzadanych ptiznak
stupné 3, u nichz se predpoklada souvislost s vakcinaci nebo revakcinaci v drive predlozenych udajich, byl
velmi nizky a byl u jednotlivych studijnich skupin podobny. Z dvou novych studii vyplynuly podobné udaje.
Ptipravek Menitorix je pouzivan ve Spojeném kralovstvi od zati 2006 a dosud byly vydany tfi 6mésicni
periodicky aktualizované zpravy (PSUR) s opétovnym zarucenim nizkého poctu hlaSeni a zadnych novych
bezpecnostnich obav umoziujicich Zadateli/drziteli rozhodnuti o registraci rozhodnout, Ze bezpecnostni
profil je pfiméfené uvedeny v hlavnich bezpecnostnich informacich. Po nékolika hlasenich podezieni na
nezadouci Ucinky (ADR) vsSak byla cast 4.8 souhrnu udaji o pfipravku pro Menitorix aktualizovana.
Zadatel/drZitel rozhodnuti o registraci se domniva, Ze rozsah celkové bezpecnostni databaze je zcela
v souladu s doporucenimi obsaZzenymi v pokynu vyboru CHMP pro klinické hodnoceni novych vakcin a je
dostate¢n¢ velky pro identifikaci méné Castych piihod.

Vybor CHMP usoudil, Ze piedlozené bezpecnostni tidaje ukazuji, Ze lokalni a systémové nezadouci ptihody
pozorované béhem klinickych studii byly ocekavané ve smyslu typi a vyskytu pro konjugované vakciny na
bazi polysacharid-bilkovina a ukazuji podobnou reaktogenitu s jinymi jednoslozkovymi vakcinami MenC a
Hib v riznych klinickych studiich. Z daji z obdobi po uvedeni ptipravku na trh nevyplynuly zadné nové
obavy a uspokojivy bezpecnostni profil vakciny byl podpofen bezpecnostnimi tdaji hlaSenymi ve
zpravé PSUR 3 na zaklad€ pouziti ptipravku Menitorix u ptiblizné 0,6 milionu batolat jako posilovaci davka
pro Hib a MenC ve Spojeném kralovstvi. Vybor CHMP tudiz usoudil, Ze velikost bezpecnostni databaze je
uspokojiva jiz pred poskytnutim dodatecnych dat z klinickych studii a ze nové predlozené informace jiz
prekracuji minimalni pozadavky navrzené pokynem vyboru CHMP. Vybor CHMP celkové povazuje
bezpeCnostni databazi za dostatecné velkou a uspokojivou zhlediska obsahu, coz podporuje pouziti
ptipravku Menitorix k zakladni vakcinaci kojenct a k revakcinaci déti ve druhém roce Zivota, u kterych byla
provedena zakladni vakcinace pomoci ptipravku Menitorix nebo jinych Hib a MenC konjugovanych vakcin.

Zaveéry tykajici se u€innosti a bezpecnosti

Udaje o imunogenité naznacuji, ze p¥ipravek Menitorix bude minimalné stejné uéinny jako schvalené PRP-T
a MenC konjugované vakciny pfi pouziti k zdkladni vakcinaci a/nebo revakcinaci v souladu se souhrnem
udaju o ptipravku. Menitorix mize byt pouzivan pro revakcinaci batolat, u kterych byla provedena zakladni
vakcinace pomoci této vakciny nebo jinych schvalenych Hib a MenC konjugovanych vakcin. Vybor CHMP
bere v uvahu, Ze za podminek studie vyvolava piipravek Menitorix dostatecné imunitni odpoveédi na obé
konjugované slozky pro poskytnuti ochrany, ktera se ocekava minimaln¢ stejné dobra jako u schvalenych
srovnatelnych piipravkd. Spolecnost jiz planovala vyhodnoceni dlouhodobého pietrvavani protilatek, a aby
dokoncila tento postup, méla by se formaln¢ zavazat k poskytovani udaji z dlouhodobého sledovani ve
studiich 010/022 a 013 piislusSnym vnitrostatnim organim pro hodnoceni s piedpokladanym casovym
planem.

Celkova bezpecnostni databaze ziskana z klinickych studii nyni zahrnuje 3 293 kojencii vakcinovanych
pripravkem Menitorix jako zakladni vakcinace nebo jako revakcinace a 578 vakcinovanych kojenct 1713
davkami, které tzce souvisely s Hib-MenC slozenimi, a tudiz prekracuje databazi navrzenou pokynem
CHMP pro uplné€ nové vakciny. Podobnost ptipravku Menitorix s jiz schvalenymi produkty a skutecnost, Ze
dostupné¢ udaje o bezpecnosti neukazuji na z4dné neobvyklé problémy jsou divodem pro piijeti
poskytnutych databazi. Rezimy zahrnujici Menitorix nebyly vice reaktogenni nez srovnavaci rezimy, ve
kterych byla podavana stejnd celkova spektra antigenti. Konec¢né udaje ze sledovani v obdobi po uvedeni
ptipravku na trh ze Spojeného kralovstvi jsou uklidiujici. Udaje o bezpeénosti a imunogenité jsou dostatecné
pro potvrzeni, Ze pomer ptinosu a rizik pouziti ptipravku Menitorix pro zakladni vakcinaci kojencti a/nebo
revakcinaci ve druhém roce Zivota je piiznivy. Posledni aktualizace souhrnu udaji o pfipravku odrazi
celkové dosud ziskané udaje.

V souladu s témito zavéry vybor CHMP poklada ptipravek Menitorix (GSK Bio) za pfijatelny pro registraci.
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Na zaklad¢
- hodnoticich zprav zpravodajské a spoluzpravodajské zeme,
- odpovédi zadatele/drzitele rozhodnuti o registraci na otazky vyboru CHMP,

- védecké diskuse v ramci Vyboru,

vybor CHMP doporucil udéleni rozhodnuti o registraci pro pifipravek Menitorix s dodatky k prislusnym
castem v informacich o pfipravku a se zavazky, které maji byt spInény. Revidované informace o pfipravku
(souhrn udaji o ptipravku, oznaceni na obalu a pfibalové informace) jsou uvedeny v piiloze II stanoviska.
Podminky rozhodnuti o registraci jsou uvedeny v Ptiloze IV.



PRILOHA 111

SOUHRN UDAJU O PRiIPRAVKU,
OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE



SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRiPRAVKU

Menitorix a pridruzené nazvy (Viz Ptiloha I) prasek a rozpoustédlo pro pfipravu injek¢éniho roztoku
Konjugovana vakcina proti Haemophilus typu b a meningokokiim skupiny C

[Viz Priloha I - ma byt vyplnéno narodné]

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI{

1 davka (0,5 ml) po rekonstituci obsahuje:

Haemophilus influenzae typus b polysaccharidum

(polyribosylribitoli phosphas) 5 mikrogramu
conj. cum anatox. tetanico jako nosnym proteinem 12,5 mikrogrami
Neisseria meningitidis C polysaccharidum (kmen C11) 5 mikrogramu
conj. cum anatox. tetanico jako nosnym proteinem 5 mikrogramu

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Prasek a rozpoustédlo pro piipravu injek¢éniho roztoku.

Bily prasek a ciré bezbarvé rozpoustédlo.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Aktivni imunizace kojencti ve véku od 2 mésicti a batolat ve véku do 2 let za ucelem ochrany pied
invazivnimi onemocnénimi, které zptisobuje Haemophilus influenzae typu b (Hib) a Neisseria meningitidis
skupiny C (MenC).

Viz bod 4.4.

4.2 Davkovani a zptsob podani

Zakladni o¢kovani u kojencu ve véku od 2 do 12 mésicii:

Podavaji se tii davky, kazda o objemu 0,5 ml. Mezi jednotlivymi davkami ma byt ¢asovy odstup alespon 1
mesic.

K dispozici nejsou zadné uidaje o pouziti Menitorixu na jednu nebo dvé davky zakladniho oc¢kovaciho
schématu a dalSich Hib a/nebo MenC konjugovanych vakcin pro dalsi davku (davky). Doporucuje se, aby
kojenci, kteti dostanou prvni davku Menitorixu, dostali tuto ockovaci latku také jako druhou a tieti davku
zakladniho oc¢kovaciho schématu.

Podani posilovaci davky:

Po zakladnim oc¢kovani v kojeneckém véku musi byt podana posilovaci davka Hib a MenC. U déti, které
dostaly acelularni pertusi v kombinované vakciné obsahujici Hib v zakladnim détském imuniza¢nim
schématu, se musi posilovaci davka proti Hib podat pted dosazenim 2. roku Zivota.

Jednorazova (0,5 ml) davka Menitorixu se miize pouzit pro posileni imunity proti Hib a MenC u déti,
u kterych bylo v minulost dokonceno zakladni imunizacni schéma s Menitorixem nebo jinymi
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konjugovanymi vakcinami proti Hib nebo MenC. Doba podani posilovaci davky ma byt v souladu

s dostupnymi oficialnimi doporucenimi a obvykle je posilovaci davka podavana ve véku od 12 mésici
a pred dosazenim véku 2 let.

Vzhledem k nedoste¢nym tdajiim o bezpecnosti a i¢innosti se nedoporucuje Menitorix podavat détem
star§im 2 roky.

Dlouhodoba data tykajici se imunogenicity Menitorixu po podani zékladniho o¢kovani a posilovaci davky
nejsou k dispozici (viz bod 5.1).

Menitorix ma byt podavan pouze formou intramuskularni injekce, pfednostné do anterolateralni oblasti
stehna. U déti ve veku 12 az 24 mésici muze byt vakcina podana do oblasti deltového svalu (viz téZ body 4.4
a4.5).

Za zadnych okolnosti se Menitorix nesmi podat intravaskularné, intradermalné nebo subkutanné.
4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku, véetné tetanového anatoxinu nebo na jakoukoli pomocnou latku (viz body
2a6.1).

Reakce precitlivélosti po pfedchozim podani Menitorixu.
Zavazné akutni hore¢naté onemocnéni. Pfitomnost mirné infekce neni kontraindikaci pro ockovani.
4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Tak jako u vSech injek¢nich vakcin musi byt pro pfipad vzacné se vyskytujici anafylaktické reakce vzdy
okamzité k dispozici odpovidajici 1écba a 1€kaisky dohled.

Pted zahajenim ockovani je tfeba provést podrobnou anamnézu (zejména s ohledem na predchozi ockovani
a na mozny vyskyt nezadoucich ucinki) a klinické vysetieni.

Jedinctim s trombocytopenii nebo jakoukoli poruchou koagulace musi byt vakcina podavana s opatrnosti.
K dispozici nejsou zadné udaje tykajici se subkutanniho podani Menitorixu, a proto nejsou znamy udaje o
toxicité nebo o mozném snizeni u¢innosti, ke kterému by mohlo dojit pii této cesté podani.

Menitorix poskytuje ochranu pouze proti Haemophilus influenzae typu b a Neisseria meningitidis skupiny C.
Podobn¢ jako ostatni vakciny nemusi Menitorix Uplné chranit pied infekcemi, kterym ma predchazet,

u kazdého ockovaného jedince.

K dispozici nejsou udaje o podani Menitorixu u batolat, ktera jest¢ nedostala zakladni ockovani s
konjugovanymi vakcinami proti Hib a MenC.

K dispozici nejsou Zadné udaje o pouziti Menitorixu u imunodeficientnich jedinct. U jedincti s poruchou
imunitni odpovédi (at’ uz v diisledku imunosupresivni 1é¢by, genetické poruchy, infekce virem lidské
imunodeficience (HIV) nebo z jinych pti¢in) nemusi byt dosazeno ochranné imunitni odpovédi na
konjugované vakciny proti Hib a MenC.

Jedinci s deficitem slozek komplementu a jedinci s funkéni nebo anatomickou asplénii mohou zareagovat
imunitni odpovédi na konjugované vakciny proti Hib a MenC; stupeii dosazené ochrany vSak neni znam.

K dispozici nejsou udaje o pouziti Menitorixu u pred¢asné narozenych kojenct.
Stupeii dosazené ochrany proto neni znamy.

Pfestoze byly po podani jinych konjugovanych vakcin proti MenC hlaSeny meningeélni ptiznaky jako jsou
bolesti/ztuhlost krku nebo fotofobie, neexistuje zadny ditkaz o tom, Ze by konjugované vakciny proti MenC
mohly zpiisobovat meningitidu. Z klinického hlediska je tfeba mit neustale na paméti moznost koincidence
meningitidy.
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Imunizace touto vakcinou nenahrazuje rutinni imunizaci proti tetanu.

Vzhledem k tomu, Ze se kapsularni polysacharidovy antigen Hib vylucuje moci, mize byt v prubchu 1-2
tydnil po ockovani pozorovan pozitivni vysledek vySetfeni na pfitomnost antigenu v moci.

V tomto obdobi se maji k prikazu onemocnéni vyvolaného Hib pouZzivat jina diagnosticka vysetteni, ktera
nejsou zalozena na detekci kapsularniho antigenu v moci.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce
Menitorix se nesmi misit s zadnou jinou vakcinou v jedné injekéni stiikacce.
Rizné injek¢n€ podavané vakciny se maji vzdy podat do riznych mist vpichu.

V riznych studiich s registrovanymi monovalentnimi konjugovanymi vakcinami proti meningokokim
skupiny C bylo prokézano, ze soucasné podani s kombinacemi obsahujicimi slozku difterie, tetanu

a acelularni pertuse (s inaktivovanymi polioviry nebo bez nich , povrchovym antigenem hepatitidy B nebo
konjugatem Hib [napf. s o¢kovaci latkou proti DTPa-HBV-IPV-Hib*]) vedlo k niz§im primérmym
geometrickym titrim (GMT) sérovych baktericidnich protilatek (SBA) v porovnani se samostatné podanymi
nebo soubézné podanymi vakcinami proti davivému kasli s celobunécnou slozkou. Podil jedinct, u kterych
bylo dosazeno titrit SBA alespon 1:8, neni ovlivnény. V soucasnosti neni znam mozny vliv téchto zjisténi na
trvani ochrany.

V klinickych studiich se zakladnim oc¢kovacim schématem byl Mentorix podan soucasné (do protilehlych
stran stehen) s vakcinou proti DTPa-HBV-IPV. Odpovéd na vSechny soubézné podané antigeny byla
uspokojiva a byla podobna odpovédi dosazené v kontrolnich skupinach, které dostavaly vakcinu proti DTPa-
HBV-IPV-Hib* soucasné¢ s konjugovanou vakcinou proti MenC (MenCC) anebo vakcinu proti DTPa-HBV-
[PV* soucasné s konjugovanou vakcinou proti Hib a bez MenCC. Imunitni odpovéd’ na slozku Hib a slozku
MenC Menitorixu byla hodnocena pouze v klinickych studiich se zakladnim ockovacim schématem
vyuzivajicim soucasné podavani s vakcinou proti DTPa-IPV* nebo vakcinou proti DTPa-HBV-IPV*.

Ve studii se zakladnim ockovanim vedlo souc¢asné podavani hodnocené vakciny obsahujici stejné mnozstvi
konjugovanych Hib a MenC sacharidii jako je v Mentorixu spolu s vakcinou proti DTPa-HBV-IPV*

a registrovanou pneumokokovou konjugovanou sacharidovou vakcinou (tfi injekce byly podany do
anatomicky vzdalenych mist) k podobnym imunitnim odpovédim na sedm pneumokovych sérotypi jako
byly imunitni odpovédi dosazené ve skuping, ktera dostala vakcinu proti DTPa-HBV-IPV* soucasné

s vakcinou proti Hib (konjugovanou na tetanovy toxoid) a s registrovanou pneumokokovou konjugovanou
sacharidovou vakcinou.

K dispozici nejsou zadné udaje o soucasném podani Menitorixu s celobunéénou vakcinou proti davivému
kasli a peroralni vakcinou proti détské obrné€, Zadna interference se vSak neocekava.

Vv w

Ve studii s podanim posilovaci davky proti Hib a MenC byl Menitorix podan soub&zné (do protilehlych stran
stehen) s prvni davkou kombinované vakciny proti spalnickam, pfiu$nicim a zardénkam (MMR).

V porovnani se dvéma kontrolnimi skupinami, které dostavaly bud’ samotny Menitorix nebo samotnou
vakcinu proti MMR, nebyly imunitni odpovédi na antigeny v obou vakcinach ovlivnény soucasnym
podavanim. Viz body 4.8 a 5.1.

*Kombinovana vakcina spolecnosti GlaxoSmithKline
4.6 Téhotenstvi a kojeni

Menitorix neni urcen pro ockovani dospélych osob. K dispozici nejsou zadné informace o bezpecnosti
pouziti vakciny v dobé t€hotenstvi nebo kojeni.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Neni relevantni.
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4.8 Nezadouci ucinky
. Klinické studie

V klinickych studiich byl Menitorix podavan v zakladnim ockovacim schématu sestavajicim ze 3 davek
(N=1171) nebo jako posilovaci davka (N=991). Pti podavani Menitorixu v 3-davkovém zakladnim schématu
byla soucasn¢ podavana vakcina* proti DTPa-HBV-IPV (N=796) nebo vakcina* proti DTPa-IPV (N=375).
Nezadouci ucinky, které se objevily v pribehu téchto studii, byly hlaseny vétsinou béhem 48 hodin po
ockovani.

Ve dvou klinickych studiich (N=578) byl Menitorix podavan soucasn¢ s vakcinou proti spalnickam,
pfiusnicim a zardénkam (MMR). V jedné z té€chto studii byla incidence nezadoucich ucinkti pozorovana
u jedinct (N=102), kteti dostali Menitorix soucasné s vakcinou proti MMR* podobna jako incidence
pozorovana ve skuping, ktera dostala samotnou vakcinu proti MMR (N=91) nebo samotny Menitorix
(N=104). (Vizbody 4.5 a 5.1).

Nezadouci ucinky povazované za nezadouci ucinky vznikajici pfinejmensim v mozné souvislosti
s o¢kovanim byly sefazené podle frekvence do nasledujicich skupin.

Velmi ¢asté (=1/10)

Casté (=1/100, <1/10)

Méng ¢asté (=1/1000, <1/100)
Vzécné (=1/10 000, <1/1000)
Velmi vzacné (<1/10 000)

v

Cetnost neznama (na zakladé dostupnych udaji nemiize byt uréena)
V kazdé skupiné Cetnosti jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.
Psychiatrické poruchy:

velmi Casté: podrazdénost
méng Casté: plac

Poruchy nervového systému:
velmi Casté: ospalost

Gastrointestinalni poruchy:
velmi ¢asté: nechutenstvi
méne¢ Casté: prijem, zvraceni

Poruchy kiize a podkozi:
Méné¢ cCasté: atopicka dermatitida
vzacné: vyrazka

Celkov¢ a jinde nezafazené poruchy a lokalni reakce po podani:
velmi Casté: horecka (rektalni > 38°C), otok, bolest, zarudnuti
Casté: reakce v misté vpichu

mén¢ Casté: horecka (rektalni > 39,5°C), nevolnost

. Postmarketingové zkusSenosti:

Po podani Menitorixu byly hlaSeny nasledujici nezadouci ucinky:

Alergické reakce (zahrnujici kopfivku a anafylaktoidni reakce), lymfadenopatie, zavrat’, febrilni kiece,
hypotonii, bolest hlavy.

. Dalsi mozné nezadouci ucinky:
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Nasledujici nezaddouci ucinky nebyly hlasené v souvislosti s podanim Menitorixu, ale objevily se velmi
vzacné v prubchu rutinniho podavani registrovanych konjugovanych vakein proti meningokoktim skupiny
C:

zavazné kozni reakce, kolaps nebo Soku podobny stav (hypotonicko-hyporeaktivni epizoda), mdloby,
ktecové zachvaty u pacientl s jiz existujicimi zachvatovymi poruchami, hypestézie, parestézie, relaps
nefrotického syndromu, artralgie, petechie a/nebo purpura.

*Kombinovana vakcina spolecnosti GlaxoSmithKline

4.9 Predavkovani

Nebyl hlasen zadny piipad predavkovani.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: bakterialni vakciny ATC kod: JO7TAGS3

Zakladni oékovaci schéma

V klinickych studiich byla hodnocena protilatkova odpoveéd’ po jednom mésici po podani dvou davek
vakciny a po dokonceni 3-davkového zakladniho oc¢kovaciho schématu s Menitorixem (soucasné podanym s
vakcinou proti DTPa-HBV-IPV nebo s vakcinou proti DTPa-IPV) podanym piiblizné€ ve 2., 3. a 4. mésici
nebo 2.,4. a 6. mésici 814 kojenctim.

Procentualni podil jedinct s titry protilatek > hrani¢ni hodnota testu po jednom mésici po zakladnim
ockovani s Menitorixem soucasné podanym s vakcinou proti DTPa-IPV* nebo s vakcinou proti
DTPa-HBV-IPV* byl nasledujici:

Protilatky Schéma 2-3-4 mésice
Po dvou davkach Po tiech davkach
N=93 N=330}
proti PRP 20,15 mikrogrami/ml 96,8% 100,0%
>1 mikrogram/ml 76,3% 97,3%
GMC (mikrogramti/ml) 3,40 11,18
rSBA-MenC | >1:8 100,0% 98,8%
>1:32 98,9% 97,9%
>1:128 98,9% 92,4%
GMT 679,6 685,5

N= pocet jedinct s dostupnymi vysledky

%= procentudlni podil jedinct s titry rovnajicimi se nebo vy$$imi nez hrani¢ni hodnota

PRP= polyribosylribitolovy kapsularni polysacharid

rSBA-MenC= sérové baktericidni protilatky proti polysacharidu meningokoka C stanovené s pouzitim
krali¢iho komplementu

GMC nebo GMT= primérna geometricka koncentrace nebo titr protilatek

+=jedinci ve v€éku < 18 tydnti v dob¢ podani tieti davky Menitorixu
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Protilatky Schéma 2-4-6 mésici
Po dvou davkach Po tirech davkach
N=111 N=111
proti PRP 20,15 mikrogrami/ml 96,4% 100,0%
>1 mikrogram/ml 74,8% 97,3%
GMC (mikrogrami/ml) 3,26 12,84
rSBA-MenC >1:8 100,0% 100,0%
>1:32 100,0% 100,0%
>1:128 96,4% 99,1%
GMT 847,2 2467,1

N= pocet jedincti s dostupnymi vysledky

%= procentualni podil jedinct s titry rovnajicimi se nebo vys§imi nez hrani¢ni hodnota

PRP= polyribosylribitolovy kapsularni polysacharid

rSBA-MenC= sérové baktericidni protilatky proti polysacharidu meningokoka C stanovené s pouzitim
kraliciho komplementu

GMC nebo GMT= priimérna geometricka koncentrace nebo titr protilatek

Pretrvavani titru protilatek proti Hib bylo prokazano ve trech klinickych studiich (N=217), ve kterych m¢lo
98,2 % jedinct koncentraci protilatek proti PRP = 0,15 mikrogram@/ml ve v€ku 11 — 18 mésict, tj. 7.-14.
mesic po dokonceni 3-davkového zékladniho ockovaciho schématu s Menitorixem.

Ve ttech klinickych studiich (N=209) mélo 92,3 % jedinct titry SBA-MenC = 1/8 ve v€ku 11 — 18 mésict,
7.-14. mesic po dokonceni 3-davkového zakladniho ockovaciho schématu s Menitorixem.

U vsech jedinct bylo dosazeno imunologické odpovédi na provokacni davku 10 pg nekonjugovaného
polysacharidu meningokokt skupiny C s 33-nasobnym zvysenim titrit SBA, coz prokazuje vyvolani imunitni
paméti zakladnim oCkovacim schématem.

Podéni posilovaci davky

Procentualni podil jedinct s titry protilatek > hrani¢ni hodnota testu po jednom mésici po podani posilovaci
davky Menitorixu podané samostatné nebo soucasné s ockovaci latkou proti DTPa-HBV-IPV* byl
nasledujici:

Piedchazejici zakladni ockovani
Jedinci dostali Jedinci dostali Jedinci dostali
zékladni ockovani zakladni ockovani zékladni ockovani
3 davkami vakciny 2 davkami vakciny 3 davkami vakciny
Menitorix* NeisVac-C** Meningitec** nebo
N=123 N=167 Menjugate™*
N=96
Protilatky proti PRP
>0,15 mikrogramii/ml 100,0% 100,0% 100,0%
>1 mikrogram/ml 100,0% 98,8% 99,0%
GMC (mikrogramti/ml) 56,72 77,15 30,27
rSBA-MenC
>1:8 100,0% 99,4% 98,9%
21:32 100,0% 99,4% 97,9%
>1:128 99,2% 99,4% 92,6%
GMT 4172,5 11710,5 685,0

N= pocet jedinct s dostupnymi vysledky

PRP= polyribosylribitolovy kapsularni polysacharid

rSBA-MenC= sérové baktericidni protilatky proti polysacharidu meningokoka C stanovené s pouzitim
krali¢iho komplementu

GMC nebo GMT= primérna geometricka koncentrace nebo titr protilatek

%= procentudlni podil jedinct s titry rovnajicimi se nebo vy$$imi nez hrani¢ni hodnota
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*= podano soucasné s ockovaci latkou proti DTPa-HBV-IPV
**= podano soucasn¢ s ockovacimi latkami obsahujicimi DTPa-Hib-TT

Procentualni podil jedinct s titry protilatek > hrani¢ni hodnota testu po jednom mésici po podani posilovaci
davky Menitorixu podané soucasné s o¢kovaci latkou proti spalnickam, pfiusnicim a zardénkdm (MMR)*
byl nasledujici:

Piedchazejici zakladni ockovani
Jedinci dostali Jedinci dostali Jedinci dostali
zakladni ockovani zakladni ockovani zakladni ockovani
3 davkami vakciny 3 davkami vakciny 3 davkami registrované
Menitorix* Meningitec + vakciny Meningitec**
N=349 Pediacel nebo Menjugate**
N=115 N=96
Protilatky proti PRP
20,15 mikrogrami/ml 100% 100% 100%
21 mikrogram/ml 100% 100% 97,9%
GMC (mikrogrami/ml) 93,19 44,27 37,17
rSBA-MenC
>1:8 99,1% 95,6% 98,9%
>1:32 98,8% 94,7% 96,8%
>1:128 97,7% 86,0% 89,5%
GMT 2193,7 4779 670,2

N= pocet jedinct s dostupnymi vysledky

PRP= polyribosylribitolovy kapsularni polysacharid

rSBA-MenC= sérové baktericidni protilatky proti polysacharidu meningokoka C stanovené s pouzitim
krali¢iho komplementu

GMC nebo GMT= primérna geometricka koncentrace nebo titr protilatek

%= procentudlni podil jedinct s titry rovnajicimi se nebo vy$$imi nez hrani¢ni hodnota

*=podano soucasné s ockovaci latkou proti DTPa-IPV

**= podano soucasn¢ s ockovacimi latkami obsahujicimi DTPa-Hib-TT

Hladiny protilatek byly méfeny 18 mésicti po podani posilovaci davky Menitorixu ve véku 14 mésict
subjektiim, které byly v détstvi ockovany Menitorixem podle zakladniho schematu 2,4 a 6 mésicti véku nebo
vakcinou NeisVac-C ve véku 2, 4 mésice (a DTPa/Hib vakcinou ve véku 2,4,6 mésicit).

Vysledky SBA-MenC jsou znamé u 177 subjektti, anti-PRP vysledky u 178 subjektt. Celkoveé mélo 92,7 %
ze 177 subjekti titry SBA-MenC nejméné 1:8 a 99,4 % ze 178 subjekti mélo koncentrace protilatek proti
PRP nejméné 0,15 pg/ml. Ve skuping, které byl v ramci zédkladniho ockovani i pfeockovani podan
Menitorix, mélo 49/56 (87,5 %) subjekti titry SBA-MenC nejméné 1:8 a 56/56 (100 %) mélo koncentrace
protilatek proti PRP nejméné 0,15 pg/ml. Ve skupiné, které byla v ramci zakladniho o¢kovani podana
vakcina NeisVac-C, melo 115/121 (95 %) subjektt titry SBA-MenC nejméné 1:8 a 121/122 (99,2 %) mélo
koncentrace protilatek proti PRP nejméné 0,15 pg/ml. Mezi obéma skupinami nebyly zadné signifikantni
rozdily v poméru titri SBA-MenC nejméné 1:8 nebo koncentraci protilatek proti PRP nejméné 0,15 pg/ml.

Odhady ucinnosti vakciny ziskané na zéklade rutinniho imuniza¢niho programu provadéného ve Velké
Britanii (s pouzitim riznych mnozstvi tfi konjugovanych vakcin proti meningokoktim skupiny C)
pokryvajici obdobi od jeho zavedeni na konci roku 1999 do btezna 2004 prokazaly nutnost podani posilovaci
davky po ukonceni zakladniho ockovaciho schématu (tfi davky podané ve 2. 3. a 4. mésici). V prubchu
jenoho roku po dokonceni zakladniho ockovaciho schématu byla ti¢innost vakciny ve skupiné kojencti
odhadovana na 93 % (95% interval spolehlivosti 67 — 99 %). Po vice neZ jednom roce po dokonceni
zakladniho ockovaciho schématu se vSak jasné prokazal pokles ochrany. Odhady G¢innosti zaloZzené na
malém mnozstvi piipad dosud naznacuji, Ze k poklesu ochrany miize dojit i u déti, které dostaly v ramci
zékladniho o&kovéni jedinou davku v batolecim véku. Uinnost ve viech ostatnich vékovych skupinach (do
18 let), které dostaly jedinou davku v ramci zakladniho ockovani zlstala dosud priblizné 90% nebo vyssi,

a to v pritbéhu jednoho roku nebo déle nez jeden rok po ockovani.
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*Kombinovana vakcina spole¢nosti GlaxoSmithKline

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Vyhodnocovani farmakokinetickych vlastnosti neni u vakcin pozadované.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Neklinické udaje ziskané na zaklad¢ konvencnich farmakologickych studii bezpe¢nosti a toxicity po
jednorazovém a opakovaném podavani neodhalily Zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Pragek:

Trometamol
Sacharosa

Rozpoustédlo:

Chlorid sodny

Voda na injekci

6.2 Inkompatibility

Protoze chybéji studie kompatibility, nesmi byt tento pripravek misen s jinymi 1é¢ivymi piipravky.
6.3 Doba pouZzitelnosti

3 roky.

Vakcina se ma po rekonstituci ihned aplikovat nebo se ma uchovavat v chladnicce (2°C - 8°C). Pokud se
nepouzije do 24 hodin, musi se zlikvidovat.

Podle experimentalnich idajt se rekonstituovana vakcina také miize uchovavat pii pokojové teploté (25°C)
po dobu 24 hodin. Pokud se nepouzije do 24 hodin, musi se zlikvidovat.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).
Chrarite pred mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pted svétlem.

6.5 Druh obalu a velikost baleni

Prasek v lahvicce (sklo typu I) s butylpryZovou zatkou.

0,5 ml rozpoustédla v predpInéné injek¢eni stiikacee (sklo typu I) s pistovym uzavérem (butylpryz) se
samostatnymi jehlami nebo bez jehel v nasledujicich velikostech baleni:

- baleni obsahujici 1 lahvic¢ku s praskem a 1 pfedplnénou injekéni stiikackou s rozpoustédlem se 2
samostatnymi jehlami nebo bez jehel

- baleni obsahujici 10 lahvic¢ek s praskem a 10 ptedplnénych injekénich stiikacek s rozpoustédlem se 2
samostatnymi jehlami nebo bez jehel

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.
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6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachdzeni s nim

Rekonstituovana vakcina se musi pted aplikaci vizualné zkontrolovat na pfitomnost cizorodych castic
a/nebo na zménu fyzikalniho vzhledu. Jestlize svym vzhledem nevyhovuje, je tieba vakcinu vyrtadit.

Vakcina se rekonstituuje tak, Ze se ptida cely obsah predplnéné injekéni stiikacky s rozpoustédlem do
lahvicky obsahujici prasek. Po ptidani rozpoustédla se musi smes ditkladné protrepat, dokud se prasek
v rozpoustédle uplné nerozpusti.

Rekonstituovana vakcina je ¢iry bezbarvy roztok.

Aplikujte cely obsah lahvicky.

Vsechen nepouzity piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

[Viz Ptiloha I - ma byt vyplnéno narodné)]

8. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

[Ma byt vyplnéno narodn¢]

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

[Ma byt vyplnéno narodn¢]

10. DATUM REVIZE TEXTU

[Ma byt vyplnéno narodn¢]
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OZNACENI NA OBALU

18



| UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Menitorix a pfidruzené nazvy (Viz Ptiloha I) praSek pro ptipravu injek¢éniho roztoku s rozpoustédlem
Konjugovana vakcina proti Haemophilus typu b a meningokokiim skupiny C
[Viz Ptiloha I - ma byt vyplnéno narodné]

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/ LECIVYCH LATEK

1 davka (0,5 ml) po rekonstituci obsahuje:

Haemophilus influenzae typus b polysaccharidum

(polyribosylribitoli phosphas) 5 mikrogramu
conj. cum anatox. tetanico jako nosnym proteinem 12,5 mikrogrami
Neisseria meningitidis C polysaccharidum (kmen C11) 5 mikrogramu
conj. cum anatox. tetanico jako nosnym proteinem 5 mikrogramu

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Prasek:
Trometamol
Sacharosa

Rozpoustédlo:
Chlorid sodny

Voda na injekci

4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

Prasek pro ptipravu injekéniho roztoku s rozpoustédlem
1 lahvicka: Prasek

1 piedplnénad injekéni stiikacka: Rozpoustédlo

1 davka (0,5 ml)

1 lahvicka: Prasek

1 predplnéna injekeni stiikacka: Rozpoustédlo
2 jehly

1 davka (0,5 ml)

10 lahvicek: Prasek
10 ptedplnénych injekénich stiikacek: Rozpoustédlo
10 x 1 davka (0,5 ml)

10 lahvicek: Prasek

10 predplnénych injekénich stiikacek: Rozpoustédlo
20 jehel

10 x 1 davka (0,5 ml)
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5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

K intramuskularnimu podani.
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Pted pouzitim protfepat.

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

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

Nepodavejte intraven6zné.

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

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

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

Likvidujte v souladu s mistnimi ptedpisy.

| 11.  NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUT{ O REGISTRACI

[Viz Ptiloha I - ma byt vyplnéno narodné]

| 12.  REGISTRACNI CiSLO/CISLA

[Ma byt vyplnéno narodné]

| 13. CiSLO SARZE

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

[Ma byt vyplnéno narodn¢]
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Vydej 1écivého piipravku vazan na lékatsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

[Ma byt vyplnéno narodné]

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

[Ma byt vyplnéno narodné]
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

predplnénd injekeni stiikacka

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA(Y) PODAN{

Menitorix a pfidruzené nazvy (Viz Ptiloha I) rozpoustédlo pro ptipravu injekéniho roztoku
[Viz Priloha I - ma byt vyplnéno narodn¢]
im.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

Pouz.do:

4. CISLO SARZE

v

C. Sarze

| 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET DAVEK

1 davka (0,5 ml)

| 6. JINE
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

LAHVICKA

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA(Y) PODANI

Menitorix a ptidruzené nazvy (Viz Ptiloha I) prasek pro ptipravu injek¢éniho roztoku
Konjugovana vakcina proti Haemophilus typu b a meningokokiim skupiny C

[Viz Ptiloha I - ma byt vypln€no narodné]

im.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

Pouz.do:

4. CISLO SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET DAVEK

1 davka

6. JINE
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PRIBALOVA INFORMACE
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PRIBALOVA INFORMACE: INFORMACE PRO UZIVATELE

Menitorix a piidruZené nazvy (Viz Priloha I) prasek pro piipravu injek¢niho roztoku s rozpoustédlem
[Viz Ptiloha I - ma byt vyplnéno narodné]

Konjugovana vakcina proti Haemophilus typu b a meningokokiim skupiny C

Prectéte si pozorné celou pribalovou informaci, dfive nez VasSe dité za¢ne dostavat tuto vakcinu.

- Ponechte si tuto pribalovou informaci. Je mozné, Ze si ji budete potfebovat znovu precist.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo l€ékarnika.

- Tato vakcina byla piedepsana Vasemu ditéti. Nedavejte ji nikomu jinému.

- Pokud se kterykoli z nezadoucich u¢inki vyskytne v zavazné mife, nebo pokud si v§imnete jakychkoli
nezadoucich uc¢inkd, které nejsou uvedeny v této pribalové informaci, prosim, sdélte to svému lékati
nebo l¢karnikovi.

V pribalové informaci naleznete:

Co je Menitorix a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez Vase dité bude ockovano vakcinou Menitorix
Jak se Menitorix podava

Mozné nezadouci tcinky

Jak vakcinu Menitorix uchovavat

Dalsi informace

SRRl S e

1. CO JE MENITORIX A K CEMU SE POUZiVA

Menitorix je vakcina, kterd se miize podavat détem od dosazeni véku 2 mésict az do 2 let k pfedchazeni
infek¢nich onemocnéni zpiisobenych bakterii Haemophilus influenzae typu b (Hib) a baktérii Neisseria
meningitidis skupiny C (MenC). Pisobenim vakciny si télo vytvari svoji vlastni ochranu (protilatky) proti
témto bakteriim. Vakcina nemiize vyvolat infekci zptisobenou Hib nebo MenC.

e Haemophilusinfluenzae typ b (Hib): Baktérie Hib najcastéji vyvolava meningitidu (zanét blan
pokryvajicich mozek a michu). I po uzdraveni se z meningitidy zptisobené Hib mohou nastat
komplikace jako je mentalni retardace, ochrnuti, hluchota nebo epilepsie. Infekce vyvolana Hib mtize
byt téz pticinou zivot ohrozujiciho zanétu hrdla s vyraznym otokem, ktery miize zptisobit dusen.

V méne¢ Castych piipadech mohou byt bakterii nakazeny jiné Casti téla, zejména plice (vyvolani zanétu
plic), kosti a klouby.

e Neisseria meningitidis skupiny C (MenC): Podobné¢ jako baktérie Hib, zpisobuje baktérie MenC
najcastéji meningitidu. Muze téz vyvolat zavaznou infekei krve a rozsitit se po celém téle.

Ockovani je nejlepsi ochranou pted onemocnénimi zpisobenymi témito bakteriemi. Je tieba si vSak
uvédomit, ze zadna vakcina nedokaze poskytnout Gplnou, celozivotni ochranu u vSech o¢kovanych osob.
Krom¢ toho Menitorix poskytuje ochranu pouze proti meningitidé a dal$im infekcim, které zpisobuje
Haemophilus influenzae typu b (Hib) a Neisseria meningitidis skupiny C (MenC). Neposkytuje ochranu proti
meningitidé vyvolané jinymi baktériemi nebo viry, vcetné dalSich typt a skupin bakterii Haemophilus nebo
Neisseria.

2.  CEMU MUSITE VENOVAT POZORNOST, NEZ VASE DIiTE BUDE
OCKOVANO VAKCINOU MENITORIX

Menitorix se nesmi podavat:

e  jestlize se u Vaseho ditéte v minulosti objevila jakédkoli alergicka reakce na vakcinu Menitorix, na
jakoukoli vakcinu proti Hib nebo MenC, na tetanovy anatoxin nebo na jakoukoli dalsi slozku obsazenou
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v této vakcing (viz bod 6). Ptriznaky alergické reakce mohou zahrnovat svédivou kozni vyrazku, dusnost
a otok oblicCeje nebo jazyka.

e jestlize ma Vase dité vysokou télesnou teplotu (38°C nebo vys$si) nebo zavaznou infekci. Obvykle se s
podanim vakciny ¢eka do doby, nez se dité uzdravi. Mirna infekce jako napt. nachlazeni by neméla byt
prekazkou pro ockovani, nicméné se nejdiive porad’te s Vasim Iékaiem nebo zdravotni sestrou.

Pamatujte na to, Ze se prvni davka Menitorixu nema podat dfive, nez Vase dité dosahne véku 2 mésica.
Zvlastni opatrnosti pii pouZiti Menitorixu je zapotiebi:

e  jestlize ma Vase dité problémy s krvacenim nebo jestlize se mu snadno tvoii modtiny.

e jestlize Vase dité uziva léky , které mohou ovlivnit imunitni systém nebo podstupuje 1é¢bu, kterd mtize
ovlivnit imunitni systém. Také tehdy, jestlize ma Vase dit¢ infekci HIV nebo jakékoliv jiné
onemocnéni, které miiZze snizovat jeho obranyschopnost vii¢i infekei. I v téchto ptipadech mize byt
Vase dit¢ ockovano Menitorixem, pokud to doporuc¢i Vas 1ékat nebo zdravotni sestra, ale u Vaseho
ditéte se nemusi vytvofit tak dobra ochrana proti infekcim zpisobenym Hib a MenC jako u jinych déti.

o Jestlize se Vase dit€ narodilo pied¢asné (diive nez 37. tyden). Menitorix se mize podavat od 2 mésict
po narozeni, ale neni znamo, zda ochrana proti infekcim zptisobenym Hib a MenC bude stejné dobra
jako u déti narozenych v fadném terminu.

Je mozné, ze v pritb¢hu 1-2 tydnd po podani ddvky Menitorixu prokaze vySetfeni moci na prikaz infekce
vyvolané Hib nespravné (fale$n€ pozitivni) vysledky.

Vzajemné pusobeni s dal§imi lé¢ivymi piipravky a vakcinami

Prosim informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich vcetné vakcin, které Vas dit¢ uziva nebo
uzivalo v nedavné dobé¢, a to i o lécich, které jsou dostupné bez 1ékatského predpisu.

Menitorix se miize podat ve stejné dob¢ jako vakciny poskytujici ochranu proti jednomu nebo vice

z nasledujicich onemocnéni — proti zaskrtu, tetanu, davivému kasli, détské obrné, hepatitidé B, mtze byt
podan s konjugovanou vakcinou proti pneumokokiim a s kombinovanou vakcinou proti spalnickam,
priusnicim a zardénkam. Jakékoliv dalsi vakciny podané ve stejnou dobu jako Menitorix, budou podané jako
samostatné injekce do rtiznych casti téla.

Prestoze Menitorix obsahuje tetanovy anatoxin (neucinny bakterialni jed), ktery se pouziva k imunizaci lidi
proti tetanu, je nutné, aby Vase dité dostalo doporuc¢ené ockovani proti tetanu.

3. JAK SE MENITORIX PODAVA
Jedna davka Menitorixu je jedna injekce o obsahu ptil mililitru (0,5 ml). Zdravotni sestra nebo 1ékar poda
Menitorix jako injekci do svalu (obvykle do stehenniho svalu, ale u batolat se mtize podat i do ramenniho

svalu) a postara se o to, aby ockovaci latka nebyla podana do krevni cévy nebo do horni vrstvy ktize.

Pokud se Menitorix podava kojencum jako prvni o¢kovani proti Hib a MenC:

Vase dit¢ dostane tii davky Menitorixu. Prvni davka se mtize podat az po dosaZeni véku 2 mésicti a mezi
podanim jednotlivych injekci ma byt alespon ¢tyftydenni ¢asovy odstup.
Pokud se Menitorix pouziva k posileni ochrany proti Hib a MenC:

Po dokonceni prvniho ockovaciho schématu proti Hib a MenC se ma podat posilovaci davka proti Hib
a MenC, a to obvykle v priitbéhu druhého roku Zivota.

Menitorix se mlize pozit k posileni ochrany u déti, které v minulosti dostaly Menitorix nebo u déti, které

v minulosti dostaly jiné vakciny proti témto onemocnénim (véetné déti, které dostaly dvé davky vakciny
proti MenC v ranné fazi zivota).
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JestliZe VaSe dité dostalo vétSi davku neZ mélo

Je velmi nepravdépodobné, ze Vase dité dostane ptili§ velkou nebo pfili§ malou davku ockovaci latky,
protoze kazda davka se dodava v samostatné injekcni lahvicce a vakcinu podéava Iékat nebo zdravotni sestra.
Pokud mate né&jaké obavy tykajici se mnozstvi podané davky nebo davek, obrat'te se, prosim, na svého 1ékare
nebo zdravotni sestru.

JestliZe jste zapomnéli vzit VaSe dité na ockovani

Vas 1ékat nebo zdravotni sestra Vam sdéli, kdy mate piijit s Vasim ditétem na ockovani témito injekcemi.
Pokud z néjakého diivodu nenavstivite 1ékate v dohodnutém terminu, je velmi dilezité, abyste co nejdiive
kontaktovali ordinaci nebo nemocnici a dohodli si novou navstévu u lékare, na které Vase dité dostane
vynechanou davku nebo davky.

4. MOZNE NEZADOUCI UCINKY

Podobneé jako vSechny Iéky mlze mit i Menitorix nezadouci ucinky, které se ale nemusi vyskytnout
u kazdého.

Zavazné alergické reakce se mohou objevit po podani jakékoliv vakciny, ale jsou velmi vzacné a obvykle se
objevuji u méné nez 1 z 10 000 osob, které jsou o¢kovany. Muzete byt pozadani, abyste s Vasim ditétem
zustali kratkou dobu po o¢kovani v ordinaci nebo v mistnosti, kde bylo dit€ o¢kovano, aby se ovéfilo, ze se
u ditéte neobjevila okamzita alergicka reakce. Pokud se u Vaseho ditéte objevi vyrazka (koptivka), seviené
hrdlo, otok obli¢eje nebo krku nebo namahavé dychani, okamzité to oznamte 1ékati nebo zdravotni sestfe.
Dalsi mozné ptiznaky zavazné alergické reakce zahrnuji pokles krevniho tlaku a bezvédomi. Je velmi
dalezité, aby byla Vasemu ditéti poskytnuta okamzita 1ékatska péce v piipadé rozvoje t€zké alergické
reakce. Pokud se ptiznaky objevi az po Vasem odchodu z nemocnice, vyhledejte co nejdiive 1ékarskou
pomoc (napt. vyhledejte nejblizsi trazové nebo pohotovostni oddéleni).

V klinickych studiich, hodnoticich podani Menitorixu jako prvniho o¢kovani proti Hib a MenC nebo na
posileni ochrany proti t€mto onemocnénim, se po o¢kovani vyskytly nasledujici nezadouci G¢inky:

. Velmi ¢asté (vice nez 1 na 10 davek vakciny)
Bolest, zarudnuti nebo otok v misté vpichu
Horecka (teplota 38°C nebo vyssi)
Podrazdénost

Nechutenstvi

Ospalost

* Méné ¢asté (méné nez 1 na 100, ale vice neZ 1 na 1000 davek vakciny)
Plac¢

Prijem

Nevolnost

Celkovy pocit nemoci

Horecka 39,5°C nebo vyssi

L Vzacné (méné nez 1 na 1000, ale vice neZ 1 na 10 000 davek vakciny)
e Vyrazka

Velmi vzacné (méné nez 1 na 10 000 davek vakciny) se vyskytly fadoveé ve dnech az tydnech po ockovani
vakcinou Menitorix nasledujici nezadouci G¢inky: alergické reakce (mohou byt poznany podle svédivé
vyrazky na rukou ¢i nohou, otokl o¢i a obliceje, problémt s dychanim a polykanim), otok zlaz, zavrat, kieCe
(zachvaty) s vysokou teplotou, neobvykla ochablost svali, bolest hlavy.

U déti, které dostaly jiné vakciny obsahujici MenC, byly velmi vzacné (méné nez 1 na 10 000 davek
vakciny) hlaSeny dal$i nezadouci ti€inky. Tyto nezadouci ucinky zahrnuji: kolaps nebo $ok, dité urcitou dobu
po oc¢kovani nereaguje na své rodice, mdloby nebo kiece u déti, které jiz mély kiece v minulosti, necitlivost
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nebo zvysena citlivost (napf. bolest, mravenceni nebo svédeéni v misté vpichu), bolest kloubti nebo purpurové
tecky nebo skvrny pod kazi.

Tato vakcina nemutize zptisobit infekce vyvolané MenC nebo Hib. Pokud se u Vaseho ditéte objevi bolest
v krku, ztuhlost krku nebo nesnéasenlivost svétla (fotofobie), ospalost nebo zmatenost nebo ¢ervené nebo
purpurové modfinam podobné skvrny, které po pfitlaceni nezmizi, ihned kontaktujte svého 1ékare nebo
mistni trazové nebo pohotovostni oddéleni, aby se vyloucily jiné pficiny.

Pokud Vam lékat v minulosti sdélil, ze Vase dité trpi nefrotickym syndromem (onemocnéni ledvin, které
muze zpusobit otoky, zejména v okoli tvafe nebo oci, pfitomnost bilkoviny v mo¢i, cozZ zptsobuje, Ze je moc
zpénéna a/nebo zvySeni télesné hmotnosti), miize byt zvysené riziko, Ze se toto onemocnéni znovu objevi v
pribéhu neékolika mésicti po ockovani. Pokud se u Vaseho ditéte po ockovani objevi podobné ptiznaky,
sdelte to svému lékafri.

Pokud se kterykoli z nezadoucich u€inkli vyskytne v zavazné mite, nebo pokud si v§imnete jakychkoli
nezadoucich U¢inkd, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci, prosim, sdélte to svému lékati nebo
lékarnikovi.

5. JAK VAKCINU MENITORIX UCHOVAVAT

Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

Nepouzivejte Menitorix po uplynuti doby pouzitelnosti vyznacené na obalu. Doba pouzitelnosti se vztahuje
k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladni¢ce (2°C — 8°C).

Chrante pred mrazem.

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

Lécivé pripravky se nesmi vyhazovat do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého 1ékarnika,
jak mate likvidovat pfipravky, které jiz nepotiebujete. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni prostiedi.

6. DALSI INFORMACE

Co obsahuje pripravek Menitorix

- Lécivymi latkami jsou:
Haemophilus influenzae typus b polysaccharidum

(polyribosylribitoli phosphas) 5 mikrogramu
conj. cum anatox. tetanico jako nosnym proteinem 12,5 mikrogramt
Neisseria meningitidis C polysaccharidum (kmen C11) 5 mikrogramu
conj. cum anatox. tetanico jako nosnym proteinem 5 mikrogramu

- Pomocnymi latkami jsou:
Prasek: trometamol, sacharosa
Rozpoustédlo: chlorid sodny, voda na injekci.
Jak pripravek Menitorix vypada a co obsahuje toto baleni
Menitorix se dodava ve form¢ bilého prasku obsahujiciho Hib-MenC slozku vakciny ve sklenéné lahvicce
spole¢né s 0,5 ml ¢irého bezbarvého rozpoustédla (obsahuje chlorid sodny) v pfedplnéné injekéni stiikacce

na 1 davku vakciny. Tento prasek se rozpusti v dodaném rozpoustédle té€sne pied podanim injekce.

Menitorix je dostupny v balenich po 1 nebo po 10 davkach se 2 samostatnymi jehlami nebo bez jehel.
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Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
[Viz Ptiloha I - ma byt vyplnéno narodné]
Vyrobce

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

Rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgie

Tento pripravek byl registrovan v ¢lenskych zemich EEA pod nasledujicimi nazvy:

Velka Britanie Menitorix

Tato pribalova informace byla naposledy schvilena:
[Ma byt vyplnéno narodné]
Podrobné informace o tomto ptipravku jsou uvetejnény na webovych strankach:

[Ma byt vyplnéno narodn¢]

Nasledujici informace je uréena pouze pro zdravotnické pracovniky:

Rekonstituovana vakcina se musi pied aplikaci vizualné€ zkontrolovat na pfitomnost cizorodych castic
a/nebo na zménu fyzikalniho vzhledu. Jestlize svym vzhledem nevyhovuje, je tieba vakcinu vyradit.

Vakcina se rekonstituuje tak, Ze se ptida cely obsah predplnéné injekéni stiikacky s rozpoustédlem do
lahvicky obsahujici prasek. Po ptidani rozpoustédla se musi smes ditkladné protrepat, dokud se prasek
v rozpoustédle uplné nerozpusti.

Aplikujte cely obsah lahvicky.

Vakcina se ma po rekonstituci ihned aplikovat nebo se ma uchovavat v chladnicce (2°C - 8°C). Pokud se
nepouzije do 24 hodin, musi se zlikvidovat.

Podle experimentalnich idaju se rekonstituovana vakcina také mize uchovavat pii pokojové teploté (25°C)
po dobu 24 hodin. Pokud se nepouzije do 24 hodin, musi se zlikvidovat.

Vsechen nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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PRILOHA 1V

PODMINKY ROZHODNUTI O REGISTRACI

Ptislusné wvnitrostatni organy koordinované referenénim clenskym statem zajisti, Ze budou splnény
nasledujici podminky drzitell rozhodnuti o registraci:

Zadatel/drzite]l rozhodnuti o registraci se musi zavézat kpredlozeni vysledkti na zakladd udajt
o dlouhodobém pfetrvavani protilatek z probihajicich studii u piipravku Menitorix piisluSnym vnitrostatnim
organiim pro hodnoceni, tj. subjekty ze studii 013 a 022 tykajicich se revakcinace jsou sledovany s ohledem
na pretrvavani protilatek nasledujicim zptisobem:

o vice nez 4 roky ve fazi sledovani subjektd ze studie 013 ve studiich 027, 028 a 029;

o pétlet ve fazi sledovani ze studii 010/022 v naslednych studiich 023, 024, 025 a 026.
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