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1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER
Injektionssuspension
Pandemischer Grippe-Impfstoff (HSN1) (Ganzvirus, inaktiviert, in Zellkulturen hergestellt)

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Grippe-Impfstoff (Ganzvirus, inaktiviert), der ein Antigen* von folgendem Stamm enthéi@Q
A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 Mikrogramm**
pro Impfdosis (0,5 ml) %

* hergestellt in Vero-Zellen @
**  Hamagglutinin \E

Dieser Impfstoff entspricht den Empfehlungen der Weltgesundheitsorgandsagion (WHO) und dem EU-
Beschluss im Falle einer Pandemie. O

Der Impfstoff ist in einem Mehrdosenbehéltnis erhiltlich. (Die AnZahl der Dosen pro
Durchstechflasche ist in Abschnitt 6.5 angegeben.)

Vollstindige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siche A 1itt 6.1.

3.  DARREICHUNGSFORM . Q :
L 4
Injektionssuspension. \®

Der Impfstoff ist eine weiBliche, opaleszente, gdurchsichtige Suspension.

4. KLINISCHE ANGABEN | ‘Q'
4.1 Anwendungsgebiete Q\

Influenza-Prophylaxe im Fall \gr offiziell ausgerufenen pandemischen Situation. Ein pandemischer
Grippe-Impfstoft sollte g%} iziellen Richtlinien angewendet werden.

4.2 Dosierung und’%@er Anwendung
v

Dosierung

Erwachsene und £i ab 6 Monaten:

Eine Impfdosi@ ,5 ml zu einem gewéhlten Zeitpunkt.

Eine zwei @fdosis sollte frithestens nach 3 Wochen verabreicht werden.
Art de(An endung

D toff sollte durch intramuskuldre Injektion je nach Muskelmasse in den Deltamuskel oder in
den anterolateralen Oberschenkel verabreicht werden.

Weitere Informationen siche Abschnitt 5.1.
4.3 Gegenanzeigen
Friihere anaphylaktische (d. h. lebensbedrohliche) Reaktionen auf den Wirkstoff, auf einen der in

Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile des Impfstoffes oder auf in Spuren enthaltene
Restbestandteile (z. B. Formaldehyd, Benzonase, Sucrose). In einer pandemischen Situation kann es



auch in solchen Fillen angebracht sein, den Impfstoff anzuwenden, sofern Notfalleinrichtungen
unmittelbar verfiigbar sind.

Siehe Abschnitt 4.4.
4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung

o Uberempfindlichkeitsreaktionen, wie z. B. anaphylaktische Reaktionen, sind nach einer
Impfung mit einem dhnlichen Ganzvirus-Grippeimpfstoff (HIN1, in Vero-Zel
hergestellt) in einer pandemischen Situation aufgetreten. Zu derartigen Rea]@ kam
es sowohl bei Patienten mit einer Anamnese multipler Allergien als auch ienten
ohne bekannte Allergien. %

o Bei Personen mit einer bekannten Uberempfindlichkeit (andere als J@hylaktische
Reaktionen) gegen den aktiven Wirkstoff, einen der sonstigen BXQ eile oder in
Spuren enthaltene Restbestandteile von z. B. Formaldehyd, Be@se oder Sucrose
sollte dieser Impfstoff nur mit Vorsicht angewendet werden

. Wie bei allen injizierbaren Impfstoffen sollte fiir den s Q Fall einer anaphylaktischen
Reaktion nach Verabreichung des Impfstoffes entspr e medizinische Behandlung
und Uberwachung gewihrleistet sein. {

o Falls es die pandemische Situation zulésst, soll@ Impfung von Patienten mit einer
fiebrigen Erkrankung oder einer akuten Infe%verschoben werden.

) PANDEMIC INFLUENZA VACCI N BAXTER darf unter keinen Umstédnden
intravaskular verabreicht werden. \

o Es liegen keine Daten zur subkdgéinen Verabreichung von PANDEMIC INFLUENZA
VACCINE H5N1 BAXTER v er sind Nutzen und potenzielle Risiken der
Anwendung dieses Impfsto i Personen mit Thrombozytopenie oder anderen
Blutungsstérungen, bei d r&)ine intramuskulédre Injektion kontraindiziert wére, durch
den behandelnden Arz %Néigen, auler der Nutzen einer Verabreichung liberwiegt
gegeniiber dem Risikd%on'Blutungen.

o Bei Patienten m@gener oder iatrogener Immunsuppression kann die Immunantwort
1

unzureichen%

o Eine schut&lmmunantwort wird moglicherweise nicht bei jedem Geimpften erzielt

(siehe @nitt 5.1).
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4.5 Wechsel Ng gen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

. <:U\1DEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER sollte nicht zur gleichen Zeit
it anderen Impfstoffen verabreicht werden. Falls jedoch eine gleichzeitige Impfung
angezeigt ist, sollte der Impfstoff an einer anderen Korperstelle injiziert werden. Dabei
v sollte beachtet werden, dass Nebenwirkungen hierdurch verstarkt werden kdnnen.
[ ]

Immunglobulin darf nicht mit PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER
verabreicht werden. Wenn ein sofortiger Schutz erforderlich ist, kann PANDEMIC
INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER gleichzeitig mit normalem oder
spezifischem Immunglobulin verabreicht werden. PANDEMIC INFLUENZA
VACCINE H5N1 BAXTER und das Immunglobulin miissen in unterschiedliche
Korperteile injiziert werden.



o Bei Personen unter immunsuppressiver Therapie ist die Immunantwort
moglicherweise reduziert.

o Nach der Grippeschutzimpfung wurden falsch positive Ergebnisse bei serologischen
Untersuchungen mittels ELISA zum Nachweis von Antikdrpern gegen HIV-1,
Hepatitis C und insbesondere HTLV-1 beobachtet. Im Western-Blot werden diese
Ergebnisse nicht bestitigt. Die voriibergehend falsch positiven Reaktionen kdnnten
auf die [gM-Antwort aufgrund der Impfung zuriickzufiihren sein. Q

4.6 Fertilitit, Schwangerschaft und Stillzeit @

i schiedenen

Es liegen keine Studien zur Sicherheit von PANDEMIC INFLUENZA VACCINE AXTER
wihrend Schwangerschaft und Stillzeit vor. Daten von schwangeren Frauen, die ?ii

inaktivierten, nicht-adjuvantierten, saisonalen Impfstoffen geimpft wurden, V\K icht auf

Missbildungen oder fotale oder neonatale Toxizitét hin. @

H5N1-Stamm-Impfstoffen (A/Vietnam/1203/2004 und A/Indonesia/05 rgaben keine Hinweise
auf direkte oder indirekte schidliche Auswirkungen auf die weiblic litdt, Schwangerschaft,
embryonale oder fotale Entwicklung, Geburt oder Nachgeburtsverfalten (sieche Abschnitt 5.3).

Tierexperimentelle Studien zur Reproduktions- und Entwicklungstoxiziti

Falls notwendig kann eine Anwendung von PANDEMIC INE &NZA VACCINE H5N1 BAXTER
wihrend der Schwangerschaft unter Beriicksichtigung der offizigllen Richtlinien in Betracht gezogen
werden. PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 B R kann wéhrend der Stillzeit

verabreicht werden.
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Der behandelnde Arzt muss Nutzen und potenziell gn fiir jeden einzelnen Patienten vor der
Anwendung von PANDEMIC INFLUENZA VA E H5N1 BAXTER sorgfiltig abwégen.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstii &eit und die Fihigkeit zum Bedienen von
Maschinen

L 4
Einige der in Abschnitt 4.8 aufgefiih ebenwirkungen, wie beispielsweise Schwindel oder
Drehschwindel, kdnnen Auswirkun@uf die Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen habe\

4.8 Nebenwirkungen &

Zusammenfassung de§éﬂheitsproﬁls

Erwachsene, éltere@len und spezielle Risikogruppen
*

Es wurden kli Studien mit diesem H5N1-Impfstoff mit circa 3500 Versuchspersonen
(Altersgrup 18 bis 59 Jahren und ab 60 Jahren) sowie mit speziellen Risikogruppen von
jeweils ci 00 Versuchspersonen, zusammengesetzt aus immungeschwichten Versuchspersonen

und Patj€nten mit chronischen Erkrankungen durchgefiihrt (weitere Informationen zu den
H5N14kmpfstoffen sieche Abschnitt 5.1).

Das Sicherheitsprofil fiir immungeschwichte Versuchspersonen und fiir Patienten mit chronischen
Erkrankungen dhnelt dem Sicherheitsprofil fiir gesunde Erwachsene und dltere Versuchspersonen.

Siuglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche

Kinder und Jugendliche im Alter von 3 bis 17 Jahren:
In einer klinischen Studie wurde 300 Jugendlichen zwischen 9 und 17 Jahren und 153 Kindern
zwischen 3 und 8 Jahren der HSN1-Impfstoff verabreicht. Die Inzidenz und Art der Symptome



nach der ersten und zweiten Impfung waren jenen, die bei gesunden Erwachsenen und dlteren
Versuchspersonen beobachtet wurden, dhnlich.

Sauglinge und Kleinkinder im Alter von 6 bis 35 Monaten:
In einer klinischen Studie wurde 36 Sauglingen und Kleinkindern im Alter von 6 bis 35 Monaten

der H5SN1-Impfstoff verabreicht.

Die Nebenwirkungen sind nach folgenden Haufigkeiten aufgelistet.

Zusammenfassung der Nebenwirkungen:

Sehr haufig (>1/10)
Héufig (>1/100 bis <1/10)

Gelegentlich (>1/1.000 bis <1/100)

Selten (>1/10.000 bis <1/1.000)
Sehr selten (<1/10.000)

Nicht bekannt (Héufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht ab

Erwachsene und éltere Personen:

A,

&
&
R

o
R

Nebenwirkungen (Erwachsene und élte PerSOnen)

Systemorganklasse Bevorzugter MedDRA-Begriff Haufigkeit
INFEKTIONEN UND Nasopharyngitis Q/‘ Hiufig
PARASITARE ERKRANKUNGEN
ERKRANKUNGEN DES BLUTES | Lymphadenopathie Q Gelegentlich
UND DES LYMPHSYSTEMS
PSYCHIATRISCHE Schlaflosigkeit®, Gelegentlich
ERKRANKUNGEN \@

ERKRANKUNGEN DES Kopfschmerzel, Sehr haufig
NERVENSYSTEMS Schwinc%f’ﬁhl Gelegentlich
So Gelegentlich
Stor n der Sinnesempfindungen Haufig
(Pafisthesie, Dysisthesie, orale Dysisthesie,
HN thesie, Geschmacksstdrung, Brennen)
@kope Gelegentlich
AUGENERKRANKUNGEN njunktivitis Gelegentlich
\ Augenreizung Gelegentlich
ERKRANKUNGEN DES OH Vertigo Héufig
UND DES LABYRINTHS &/ Ohrschmerzen Gelegentlich
N Horsturz Gelegentlich
GEFASSERKRANKUN( Hypotonie Gelegentlich
ERKRANKUNGEN - Schmerzen im Oropharynx Haufig
ATEMWEGE, DES Husten Haufig
BRUSTRAUMS ES Dyspno Gelegentlich
MEDIASTINU Nasenverstopfung Gelegentlich
Rhinorrho Gelegentlich
Halstrockenheit Gelegentlich
ERKRAW}EN DES Durchfall Haufig
GASTROINTESTINALTRAKTS Erbrechen Gelegentlich
Ubelkeit Gelegentlich
v Abdominalschmerzen Gelegentlich
Dyspepsie Gelegentlich
ERKRANKUNGEN DER Hyperhidrosis Haufig
HAUT UND DES Pruritus Haufig
UNTERHAUTZELLGEWEBES Ausschlag Gelegentlich
Urtikaria Gelegentlich
SKELETTMUSKULATUR-, Arthralgie Héufig
BINDEGEWEBS- UND Myalgie Hiufig
KNOCHENERKRANKUNGEN




Nebenwirkungen (Erwachsene und dltere Personen)

Systemorganklasse Bevorzugter MedDRA-Begriff Haufigkeit
ALLGEMEINE ERKRANKUNGEN | Ermiidung Sehr hiufig
UND BESCHWERDEN AM Pyrexie Héufig
VERABREICHUNGSORT Schiittelfrost Haufig

Unwohlsein Haufig
Grippeéhnliche Erkrankung Gelegentlich
Brustkorbbeschwerden Gelegentlich

Reaktionen an der Injektionsstelle

Sehr héiuﬂQ

. Schmerzen an der Injektionsstelle
. Verhértung an der Injektionsstelle Héuﬁg@
. Erythem an der Injektionsstelle Héiu%
. Schwellung an der Injektionsstelle H
. Injektionsstelle Blutung E‘% .
. Injektionsstelle gereizt 4 gentl%ch
. Injektionsstelle juckend \ legenthch
. . ~Gelegentllch
. Bewegungseinschrinkung an der @
Injektionsstelle Q
Sauglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche: AO
y 4
Nebenwirkungen (Sduglinge/Kleinkinder, Kindgr un(yjugendliche)
Systemorganklasse Sduglinge/Kleinkinder z Haufigkeit
Kinder und Jugendliche @Monate 3 — 8 Jahre 9 — 17 Jahre
INFEKTIONEN UND Nasopharyngitis g Haufig Haufig
PARASITARE ‘%
ERKRANKUNGEN Q;
STOFFWECHSEL- UND Appetit vermindg Haufig Gelegentlich | Gelegentlich
ERNAHRUNGSSTORUNGEN ~
PSYCHIATRISCHE Schlaflosigkeit N | - - Gelegentlich
ERKRANKUNGEN Schlafsto Haufig - -
ERKRANKUNGEN DES Schwind - - Gelegentlich
NERVENSYSTEMS Kopfs TZen - Haufig Sehr héufig
Wegin Haufig - -
SOIN z Sehr hiufig - -
ypeisthesie - - Gelegentlich
AUGENERKRANKUNGEN &reizung - Gelegentlich | -
ERKRANKUNGEN DES OHRS \\Vertigo - - Gelegentlich
UND DES LABYRINTHS
ERKRANKUNGEN DER Husten - Gelegentlich | Gelegentlich
ATEMWEGE, DES | Schmerzen im - Haufig Haufig
BRUSTRAUMS UND DB\ Oropharynx - Gelegentlich | Gelegentlich
MEDIASTINUMS Rhinorrhé
ERKRANKUNG Abdominalschmerzen - - Haufig
GASTROINTES TRAKTS | Ubelkeit Héufig Haufig Héufig
Erbrechen Haufig Haufig Haufig
N\ Durchfall Haufig Gelegentlich | Gelegentlich
ERKRAN %@N DER Hyperhidrosis Hiufig Gelegentlich | Haufig
HAUT L@ S Pruritus - - Gelegentlich
UNTERHAVUTZELLGEWEBES
S MUSKULATUR-, Arthralgie - Haufig Haufig
BI EWEBS- UND Myalgie - Haufig Haufig
KNOCHENERKRANKUNGEN Schmerzen in einer - - Gelegentlich
Extremitét




Nebenwirkungen (Siuglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche)
Systemorganklasse Sauglinge/Kleinkinder, Haufigkeit
Kinder und Jugendliche | 6 —35 Monate | 3 — 8 Jahre 9 — 17 Jahre
ALLGEMEINE Schmerzen an der Sehr héufig Sehr hdufig | Sehr héufig
ERKRANKUNGEN UND Injektionsstelle
BESCHWERDEN AM Verhértung an der Haufig Haufig Haufig
VERABREICHUNGSORT Injektionsstelle
Erythem an der Haufig Haufig Haufig
Injektionsstelle
Schwellung an der Haufig Haufig H@
Injektionsstelle @
Injektionsstelle Haufig Haufig C egentlich
Blutung 9
Injektionsstelle - Gele%@ Gelegentlich
juckend \
Schmerzen in der - C@e tlich | Gelegentlich
Achselgegend
Ermiidung - aufig Haufig
Pyrexie Sehr hau Haufig Gelegentlich
Schiittelfrost - @ - Haufig
Reizbarkeit Sehr héufi - -
Unwohlsein - ( Haufig Haufig
Kiltegefiihl - @ Gelegentlich | Gelegentlich

Anwendungsbeobachtung nach der Markteinfithrung

Fiir PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 J3
Anwendungsbeobachtung nach der Markteinfiih

Impfstoff-Klasseneffekt:

Nach der Markteinfithrung wurde in Anwe
Ganzvirus-H1N1-Grippe-Impfstoffen {ib
Nebenwirkungen ist nicht bekannt ur}d f

(8}

Erkrankungen des Immunsystems: @ylaktische Reaktion, Uberempfindlichkeit

Erkrankungen des Nervensyst
Erkrankungen der Haut unthde

Sklelettmuskulatur-,

. Konvulsion

nterhautzellgewebes: Angioddem

rippe-Impfstoffe

Die folgenden

interpandelb
Gele gen%

S

generalisierte Hautreaktion

uralgie, voriibergehende Thrombozytopenie

@R iiegen bislang keine Daten iiber die

beobachtungen mit in Vero-Zellen hergestellten
nde Nebenwirkungen berichtet. (Die Haufigkeit dieser
Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschétzbar):

Xgewebs- und Knochenerkrankungen: Schmerzen in einer Extremitét

wirkungen wurden in Anwendungsbeobachtungen mit aus Eiern gewonnenen
trivalenten Impfstoffen nach Markteinfithrung berichtet:

Sehr selten: Vaskulitis mit einer voriibergehenden renalen Beteiligung. Neurologische Stérungen wie
Enzephalomyelitis, Neuritis und Guillain-Barré-Syndrom.

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von groBer Wichtigkeit.

Sie ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses des Arzneimittels.
Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung iiber
das in Anhang V aufgefiihrte nationale Meldesystem anzuzeigen.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

4.9 Uberdosierung

Es wurden keine Fille von Uberdosierung berichtet.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN
5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften Q
Pharmakotherapeutische Gruppe: Influenza-Impfstoffe, ATC-Code JO7BBO1 c @

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER wurde unter ,,AuBergewél@hen
Umstanden® zugelassen. Das bedeutet, dass es aus wissenschaftlichen Griind moglich war,
vollstdndige Informationen zu diesem Arzneimittel zu erhalten. Die Européis neimittel-Agentur
(EMA) wird alle neuen Informationen, die verfiigbar werden, jéhrlich bewe nd falls erforderlich,
wird die Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels aktualisiert

Dieser Abschnitt beschreibt die klinischen Erfahrungen mit dem Mogdell-Itnpfstoff, der nach einem 2-
Dosen-Schema verabreicht wird.

Modell-Impfstoffe enthalten Influenza-Antigene, die sich von dQen der gegenwirtig zirkulierenden

Influenzaviren unterscheiden. Diese Antigene konnen als ,,n 1ge* Antigene betrachtet werden und
simulieren eine Situation, in der die Zielpopulation fiir di ung immunologisch naiv ist. Die mit
dem Modell-Impfstoff erhaltenen Daten unterstiitzen ej strategie, die wahrscheinlich fiir einen
Pandemie-Impfstoff verwendet wird: Die Daten zur I ogenitit, Unbedenklichkeit und

Reaktogenitit sind fiir Pandemie-Impfstoffe relev%ﬁb

Erwachsene, iltere Personen und spezielle R%(;grum)en

Immunantwort gegen den in PANDEMI%UENZA VACCINE H5N1 BAXTER enthaltenen
Impfstamm (A/Vietnam/1203/2004) o

Die Immunogenitét von PANDEM@LUENZA VACCINE H5N1 BAXTER (Stamm
A/Vietnam/1203/2004) wurdedm Ralimen von drei klinischen Studien bei Erwachsenen im Alter
von 18 bis 59 Jahren (N=961) ei élteren Probanden im Alter von 60 Jahren und dlter (N=391)
nach einem 021-Tage-Impf: bewertet. Dariiber hinaus wurde die Immunogenitét auch in
einer Phase-I11-Studie b%'ynmten Risikogruppen immungeschwichter Probanden (N=122)
und chronisch kranker*Ratignten (N=123) nach einem 021-Tage-Impfschema bewertet.

Immunogenitét be@hsenen im Alter von 18 bis 59 Jahren (N=961) und bei Probanden im Alter
von 60 Jahren uﬁi\ r (N=391)

Nach der Ersii ng wurden bei Erwachsenen im Alter von 18 bis 59 Jahren und bei élteren
Probande Iter von 60 Jahren und élter die Seroprotektionsrate, die Serokonversionsrate und der
Serokor@nsfaktor fiir Anti-HA-Antikorper mittels Single Radial Haemolysis (SRH) bestimmt

und n%t end angegeben.

T

‘ SRH-Assay 18 bis 59 Jahre 60 Jahre und dlter
21 Tage nach 21 Tage nach
1. Dosis 2. Dosis 1. Dosis 2. Dosis
Seroprotektionsrate*® 53,2 % 66,8 % 47,7 % 59,0 %
Serokonversionsrate** 39,8 % 53,7 % 41,9 % 52,2 %
Serokonversionsfaktor*** 2.5 3,4 2,7 3,5

* SRH-Bereich >25 mm?

ok Entweder SRH-Bereich >25 mm? bei negativer Ausgangsprobe oder Erhéhung des SRH-Bereichs
um 50 %, wenn Ausgangsprobe >4 mm? ist;

**%  geometrischer Mittelwert der Erh6hung



Nach der Erstimpfung wurden bei Erwachsenen im Alter von 18 bis 59 Jahren und bei dlteren
Probanden im Alter von 60 Jahren und dlter die Anzahl an Probanden mit einem Titer an
neutralisierenden Antikorper >20, die Serokonversionsrate und der Serokonversionsfaktor
mittels Mikroneutralisations-Assay (MN) bestimmt und nachstehend angegeben.

Mikroneutralisations-Assay 18 bis 59 Jahre 60 Jahre und édlter
21 Tage nach 21 Tage nach

1. Dosis 2. Dosis 1. Dosis is
Seroneutralisationsrate* 44.4 % 69,7 % 51,9 % %
Serokonversionsrate** 32,7 % 56,0 % 13 3 % 9 %
Serokonversionsfaktor®** 3,0 4.5 2,6
* MN-Titer >20 %
**  >4-fache Erhohung des MN-Titers
**%*  geometrischer Mittelwert der Erh6hung @

Immunogenitét bei immunsupprimierten Probanden (N=122) und chromsﬂ@ken Patienten (N=123)

Nach der Erstimpfung wurde bei immungeschwéchten Probanden un@ng ch kranken Patienten die
Anzahl an Probanden mit einem Titer an neutralisierenden Antikd 220, die Serokonversionsrate
und der Serokonversionsfaktor mittels MN-Assay bestimmt und nachgfehend angegeben:

Mikroneutralisations-Assay Immunsupprimierte Probande Chronisch kranke Patienten
21 Tage nach @ 21 Tage nach

1. Dosis Do s 1. Dosis 2. Dosis
Seroneutralisationsrate*® 24,8 % } 44,3 % 64,2 %
Serokonversionsrate** 9,1 % 17 2 % 35,0 %
Serokonversionsfaktor®** 1,6 N ’@5 3,0
* MN Titer >20 \
*ok >4-fache Erhohung des MN-Titers
**%  geometrischer Mittelwert der Erhohung &

Persistenz der Antikorper §
Die Persistenz der Antikdrper nach el pfung mit der 7,5 pg nicht-adjuvantierten Formulierung
von PANDEMIC INFLUENZA V@E H5N1 BAXTER (Stamm A/Vietnam/1203/2004) wurde
im Rahmen einer klinischen Studie b Erwachsenen im Alter von 18 bis 59 Jahren und Probanden im
Alter von 60 Jahren und élter &na‘ce, 12 bis 15 Monate und 24 Monate nach Beginn der Impfserie

bewertet. Die Ergebnisse zei insgesamt eine Verringerung der Antikdrperkonzentration im Verlauf
der Zeit. &/
XU
Seroprotektion*/ - 18-59 Jahre 60 Jahre und élter
Seroneutralisationsrp@s SRH-Assay MN-Assay SRH-Assay MN-Assay

6. Monat . o~ 23.9% 35,0 % 26,7 % 40,5 %

12. bis 15. Mon; \ 20,7 % 342 % 18,9 % 36,2 %

24. Monat Y J 22,4 % 18,4 % 12,3 % 22,8 %

* SRH ich >25 mm?
ko % >20

Kreuz tive Immunantwort gegen verwandte HSN1-Stimme

In ase-1II-Studie an Erwachsenen (N=270) und dlteren Probanden (N=272) wurde nach Impfung
mit dem A/Vietnam/1203/2004-Impfstoff die Anzahl an Probanden mit kreuzneutralisierenden
Antikorpern mittels MN-Assay (Titer >20) bestimmt und nachstehend angegeben:

18-59 Jahre 60 Jahre und alter
Tag42? Tag 180 Tag 42 ® Tag 180
Getestet gegen Stamm A/Indonesia/05/2005
Seroneutralisationsrate* 35,1 % 14,4 % 54,8 % 28,0 %

* MN-Titer >20
a 21 Tage nach der 2. Dosis



Auffrischungsimpfung mit heterologen Impfstimmen

Eine Auffrischungsimpfung mit 7,5 pg des heterologen A/Indonesia/05/2005-Impfstamms
wurde in einem Zeitfenster von 12 bis 24 Monaten nach der aus zwei Dosen des
A/Vietnam/1203/2004-Impfstoffs bestehenden Erstimpfung im Rahmen von drei klinischen
Studien bei Erwachsenen im Alter von 18 bis 59 Jahren und bei &lteren Personen im Alter

von 60 Jahren und élter verabreicht. Auerdem wurde eine Auffrischungsimpfung mit einem
heterologen Impfstamm im Rahmen einer Phase-III-Studie nach 12 bis 24 Monaten
immungeschwéchten Probanden und chronisch kranken Patienten verabreicht. Q

Die Seroprotektionsraten (MN-Titer > 20) wurden 21 Tage nach einer Auffrischungsi Zé gegen
homologe und heterologe Stimme getestet, die nach 12 bis 24 Monaten mit einer %g

von 7,5 pg des A/Indonesia/05/2005-Stamm-Impfstoffs verabreicht worden waren %Ergebmsse
sind nachstehend angegeben: \

Seroneutralisationsrate™® 18-59 Jahre 50 Jahre und ilter
Getestet gegen A/Vietnam A/Indonesia letnam A/Indonesia
Auffrischungsimpfung nach 12 — 24 Monaten 89,8 % 86,9 % & 9 % 75,3 %
* MN-Titer >20
Seroneutralisationsrate* Immungeschwichte Probafden  Chronisch kranke Patienten
Getestet gegen A/Vietnam AMdndonesia A/Vietnam A/Indonesia
Auffrischungsimpfung nach 12 — 24 Monaten 71,6 % £65¥ % 77,5 % 70,8 %
*  MN-Titer >20 \ Y4
Sauglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche D

Immunantwort gegen A/Vietnam/1203/2004 (H5M)'

Die Immunogenitit von Stamm A/Vietnam/ 120&)4 wurde im Rahmen einer klinischen Studie bei
Kindern und Jugendlichen im Alter von 9 biS7 Jahren (N=288), bei Kindern im Alter

von 3 bis 8 Jahren (N=146) und Séuglin leinkindern im Alter von 6 bis 35 Monaten (N=33)
nach einem 0,21-Tage-Impfschema bew

Nach der Impfung wurden bei Siu X/Kleinkindern Kindern und Jugendlichen im
Alter von 6 Monaten bis 17 Jahren eroprotektlonsrate die Serokonversionsrate und der
Serokonversionsfaktor flir Antg -Antikorper mittels Single Radial Haemolysis (SRH) wie

folgt bestimmt und nachsteh egeben:

SRH-Assay & 9 bis 17 Jahre 3 bis 8 Jahre 6 bis 35 Monate

\ 21 Tage nach 21 Tage nach 21 Tage nach
A 1. Dosis 2. Dosis 1. Dosis 2. Dosis 1. Dosis 2. Dosis

Seroprotektionsrage Q 63,8 % 75,1 % 46,1 % 75.4 % 13,8 % 63,0 %
Serokonversmnsra\ 48,4 % 63,5 % 43,3 % 78,3 % 13,8 % 77,8 %
Serokonversmngt( 3,3 4,7 2,9 5,9 1,4 4,6
* SRH-Be >25 mm?

éder SRH-Bereich >25 mm? bei negativer Ausgangsprobe oder Erhohung des SRH-Bereichs
0, wenn Ausgangsprobe >4 mm? ist;
trischer Mittelwert der Erhohung
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Nach der Impfung wurden bei Sduglingen/Kleinkindern, Kindern und Jugendlichen im Alter
von 6 Monaten bis 17 Jahren die Anzahl an Probanden mit einem Titer an neutralisierenden
Antikdrper >20, die Serokonversionsrate und der Serokonversionsfaktor mittels
Mikroneutralisations-Assay (MN) bestimmt und nachstehend angegeben:

Mikroneutralisations-Assay 9 bis 17 Jahre 3 bis 8 Jahre 6 bis 35 Monate
21 Tage nach 21 Tage nach 21 Tage nach

1. Dosis 2. Dosis 1. Dosis 2. Dosis 1. Dosis 1. Dosis
Seroneutralisationsrate* 52,6 % 85,4 % 17,1 % 72,9 % 3,0 % Q&8 %
Serokonversionsrate** 9,1 % 31,8 % 16,4 % 72,2 % 9,1 % 5,6 %
Serokonversionsfaktor*** 1,6 3,1 2,1 6,3 1,4 ‘6 6,8
* MN-Titer >20
** >4 fache Erhohung des MN-Titers %
*#%  geometrischer Mittelwert der Erhohung @
Auffrischungsimpfung mit heterologen Impfstimmen @\

Eine Auffrischungsimpfung mit der 7,5 pg nicht-adjuvantierten Formuli%des heterologen
A/Indonesia/05/2005-Impfstamms wurde 12 Monate nach der aus zwei Bosed des
A/Vietnam/1203/2004-Impfstoffs bestehenden Erstimpfung bei Kindetnstind Jugendlichen im
Alter von 9 bis 17 Jahren (N=196), Kindern im Alter von 3 bis 8 Jahfied (N=79) und Séduglingen
und Kleinkindern im Alter von 6 bis 35 Monaten (N=25) verabg€icht.

gegen homologe und heterologe Stimme getestet, die 12 te nach einer Dosierung von 7,5 pg des

Die Seroprotektionsraten (SRH-Bereich >25 mm?) wurde Z@ge nach einer Auffrischungsimpfung
A/Indonesia/05/2005-Stamm-Impfstoffs verabreicht w Egaren. Die Ergebnisse sind nachstehend

angegeben: R/
N/
Seroneutralisationsrate* 9 bis 17 Jahre \ 3 bis 8 Jahre 6 bis 35 Monate
Getestet gegen A/Vietnam A/Indowé€sia A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia
Auffrischungsimpfung 81,6 % @J 87,5 % 86,1 % 96,0 % 96,0 %
nach 12 Monaten N
* SRH-Bereich >25 mm? N

L 4
Die Seroprotektionsraten (MN-Tit@ wurden 21 Tage nach einer Auffrischungsimpfung gegen
homologe und heterologe Stamme getestet, die 12 Monate nach einer Dosierung von 7,5 pg des

A/Indonesia/05/2005-Stamm- toffs verabreicht worden waren. Die Ergebnisse sind nachstehend

angegeben: KJ

Seroneutralisationsrate™® & 9 bis 17 Jahre 3 bis 8 Jahre 6 bis 35 Monate
Getestet gegen g, A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia

Auffrischungsimpfu v 94,1% 93,1 % 94,7 % 97,2 % 100,0 % 100,0 %

nach 12 Monaten®

* MN-Tite@\'

Daten aus nichitsklinischen Studien

Die schi% Wirkung von PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER

gegen Morbiditdt und Mortalitdt, verursacht durch die Infektion mit todlichen Mengen des

h genen Vogelgrippevirus HSN1, wurde in einem nicht-klinischen Provokationstest an
einewd Frettchen-Modell untersucht. Es wurden zwei Studien durchgefiihrt, in denen entweder
der Impfstoff gegen HSN1 A/Vietnam/1203/2004 oder A/Indonesia/05/2005 untersucht wurde.

In einer Studie wurden sechzehn Frettchen in zwei Kohorten aufgeteilt und entweder am

Tag 0 und 21 mit 7,5 pg des A/Vietnam/1203/2004-Impfstoffs geimpft oder sie erhielten eine
Scheinimpfung. Alle Frettchen wurden an Tag 35 einem intranasalen Provokationstest mit einer hohen
Dosis des hochvirulenten HSN1-Virusstamms A/Vietnam/1203/2004 unterzogen und 14 Tage lang
beobachtet. Die Frettchen, die mit der 7,5-pg-Dosis des A/Vietnam/1203/2004-Impfstoffs geimpft
wurden, zeigten eine hohe Serokonversionsrate. Der A/Vietnam/1203/2004-Impfstoff erzielte einen

1"



Schutz gegen die Provokation mit dem homologen Stamm, die sich bei den geimpften Kohorten im
Vergleich zu den Kontrolltieren durch vollstindiges Uberleben, einem geringeren Gewichtsverlust,
einem geringeren und kiirzeren Anstieg der Kdrpertemperatur, einem geringeren Abfall der
Lymphozytenzahl und einer geringeren Entziindungsreaktion und geringeren Nekrosen im Gehirn
und im Bulbus olfactorius zeigte. Alle Kontrolltiere erlagen der Infektion.

In einer zweiten Studie wurden 66 Frettchen in 6 Kohorten mit je 11 Frettchen aufgeteilt und
entweder am Tag 0 und 21 mit 3,75 ug oder 7,5 pg des Indonesia-Impfstoffs geimpft oder si
erhielten eine Scheinimpfung. Die Frettchen wurden an Tag 35 einem intranasalen ProvokationStest
mit einer hohen Dosis von entweder Stamm 2, dem H5N1-Virus A/Indonesia/05/2005, o@
Stamm 1, dem H5N1-Virus A/Vietnam/1203/2004, unterzogen und 14 Tage lang beo - Der
A/Indonesia/05/2005-Impfstoff erwies sich nach der Provokation mit dem homolog %m bei den
geimpften Kohorten als effektiv und fiihrte zu 100 % Uberleben, reduziertem Auftr@von Fieber,
reduziertem Gewichtsverlust, reduzierter Viruslast und reduzierten, hdmatologi erdnderungen
(Leukopenie und Lymphopenie). Ebenso erwies sich der A/Indonesia/05/2005- stoff gegen die
Provokation mit dem heterologen Stamm als effektiv, wobei sich bei den ge@en Kohorten im
Vergleich zur Kontrollkohorte ein dosisabhiingiges Uberleben zeigte. A wie bei der Provokation
mit dem homologen Stamm fiihrte die Impfung bei einer Provokation mi heterologen Stamm zu
einer reduzierten Viruslast und geringeren hamatologischen Verdnd %1 Leukopenie), die mit
einer hochpathogenen Vogelgrippe-Infektion einhergehen. &

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften {

Nicht zutreffend. Q

5.3  Priklinische Daten zur Sicherheit .

L 4
Die Ergebnisse einer pra-klinischen Toxizitétsst Q%h wiederholter Dosisgabe an Ratten ergaben
geringe Verdnderungen der Leberenzyme u alziumspiegel. Klinisch signifikante Verdnderungen
der Leberenzyme und Kalziumspiegel wur ‘%her in klinischen Studien am Menschen nicht
beobachtet. Veranderungen des Kalziumsteffwechsels wurden in klinischen Studien am Menschen

nicht untersucht. o ‘ )

Tierexperimentelle Studien zur Reproduktions- und Entwicklungstoxizitét ergaben keine Hinweise
auf direkte oder indirekte schéadliche Auswirkungen auf die weibliche Fertilitdt, Schwangerschaft,
embryonale oder fotale Entwiaxg, Geburt oder post-nataler Entwicklung. In den
Reproduktions- und Entwic toxizitdtsstudien wurde die mannliche Fertilitdt nicht untersucht.
Die Toxizititsstudien nac erholter Dosisgabe lieferten jedoch keine Hinweise, die
impfstoffbedingte GewK" erungen des ménnlichen Reproduktionstrakts vermuten lassen.

6. PHARM TISCHE ANGABEN

6.2 Inkompatibilititen

Da keine Kompatibilititsstudien durchgefiihrt wurden, darf dieses Arzneimittel nicht mit anderen
Arzneimitteln gemischt werden.
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6.3 Dauer der Haltbarkeit

1 Jahr

Das Arzneimittel sollte unmittelbar nach dem ersten Offnen verwendet werden. Die chemische und
physikalische Stabilitidt konnte jedoch bei Raumtemperatur tiber 3 Stunden hinweg nachgewiesen
werden.

6.4 Besondere VorsichtsmaBnahmen fiir die Aufbewahrung Q
Im Kiihlschrank lagern (2°C - 8°C). c @

Nicht einfrieren.
In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Licht zu schiitzen. %

6.5 Art und Inhalt des Behaltnisses \E C

Eine Packung mit 20 Mehrdosenbehéltnissen aus Glas Typ I mit Bromo ummi-Stopfen.

Eine Flasche enthilt 5 ml Suspension (10 Dosen pro Durchstechflaschey0 pro Dosis).

6.6 Besondere Vorsichtsmainahmen fiir die Beseitigung un tige Hinweise zur
Handhabung

Der Impfstoff sollte vor der Anwendung Raumtemperatur erfeicht haben. Vor Gebrauch schiitteln.
Nach dem Schiitteln ist der Impfstoff eine weilliche, opa e, durchsichtige Suspension.

Die Suspension ist vor der Anwendung per Augengch@lf etwaige Fremdpartikel und/oder
ungewohnliche physikalische Verdnderungen zu hen. Wenn solche Abweichungen beobachtet
werden, ist der Impfstoff zu entsorgen.

Jede Impfdosis von 0,5 ml wird fiir die Injekfi einer Spritze aufgezogen.

Nicht verwendeter Impfstoff oder Abfal
zu beseitigen. \

7. INHABER DER ZUL%U NG
Resilience Bioma-mqfac%beland Limited
Crampton Avente N

Dublin 4 N @

g QO

8. SUNGSNUMMER(N)

ial ist entsprechend den nationalen Anforderungen

E 71/001

9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLANGERUNG DER
ZULASSUNG

Datum der Erteilung der Zulassung: 16. Oktober 2009
Datum der letzten Verldngerung der Zulassung: 14. Mai 2014
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10. STAND DER INFORMATION

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel sind auf den Internetseiten der Européischen
Arzneimittel-Agentur (EMA) http://www.ema.europa.eu/ verfiigbar.

TT/MM/1JJJ
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1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER
Injektionssuspension
Pandemischer Grippe-Impfstoff (H5SN1) (Ganzvirus, inaktiviert, in Zellkulturen hergestellt)

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Grippe-Impfstoff (Ganzvirus, inaktiviert), der ein Antigen* von folgendem Stamm enthﬁ@Q
A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 Mikrogramm**
pro Impfdosis (0,5 ml) %

* hergestellt in Vero-Zellen @
**  Hamagglutinin \E

Dieser Impfstoff entspricht den Empfehlungen der WeltgesundheitsorganiSagion (WHO) und dem EU-
Beschluss im Falle einer Pandemie. O

Der Impfstoff ist als Einzeldosis-Fertigspritze erhaltlich. W

Vollstindige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siche Absc&tt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM QQ
.
.

Injektionssuspension.
Der Impfstoff ist eine weiBliche, opaleszente, le tige Suspension.

4.  KLINISCHE ANGABEN \Q

*

4.1 Anwendungsgebiete N

Influenza-Prophylaxe im Fall ine&ziell ausgerufenen pandemischen Situation. Ein pandemischer
Grippe-Impfstoff sollte gemé@ iellen Richtlinien angewendet werden.

4.2 Dosierung und Art'deryAnwendung

L 4
Dosierung \
Erwachsene und Ki ab 6 Monaten:

Eine Impfdosis ?/& ml zu einem gewéhlten Zeitpunkt.

Eine zweite sis von 0,5 ml sollte frithestens nach 3 Wochen verabreicht werden.

Weitere Informationen siche Abschnitt 5.1.

4.3 Gegenanzeigen
Friihere anaphylaktische (d. h. lebensbedrohliche) Reaktionen auf den Wirkstoff, auf einen der

in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile des Impfstoffes oder auf in Spuren enthaltene
Restbestandteile (z. B. Formaldehyd, Benzonase, Sucrose). In einer pandemischen Situation kann
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es auch in solchen Féllen angebracht sein, den Impfstoff anzuwenden, sofern Notfalleinrichtungen
unmittelbar verfiigbar sind.

Siehe Abschnitt 4.4.
4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung

o Uberempfindlichkeitsreaktionen, wie z. B. anaphylaktische Reaktionen, sind nach einer
Impfung mit einem dhnlichen Ganzvirus-Grippeimpfstoff (HIN1, in Vero-Zel
hergestellt) in einer pandemischen Situation aufgetreten. Zu derartigen Real@ kam
es sowohl bei Patienten mit einer Anamnese multipler Allergien als auch ienten
ohne bekannte Allergien. %

o Bei Personen mit einer bekannten Uberempfindlichkeit (andere als J@hylaktische
Reaktionen) gegen den aktiven Wirkstoff, einen der sonstigen BXQ eile oder in
Spuren enthaltene Restbestandteile von z. B. Formaldehyd, Be@se oder Sucrose
sollte dieser Impfstoff nur mit Vorsicht angewendet werden

. Wie bei allen injizierbaren Impfstoffen sollte fiir den s Q Fall einer anaphylaktischen
Reaktion nach Verabreichung des Impfstoffes entspr e medizinische Behandlung
und Uberwachung gewihrleistet sein. {

o Falls es die pandemische Situation zulésst, soll@ Impfung von Patienten mit einer
fiebrigen Erkrankung oder einer akuten Infe%verschoben werden.

) PANDEMIC INFLUENZA VACCI N BAXTER darf unter keinen Umstidnden
intravaskular verabreicht werden. \

o Es liegen keine Daten zur subkdgéinen Verabreichung von PANDEMIC INFLUENZA
VACCINE H5N1 BAXTER, v er sind Nutzen und potenzielle Risiken der
Anwendung dieses Impfsto i Personen mit Thrombozytopenie oder anderen
Blutungsstérungen, bei d ré)ine intramuskulédre Injektion kontraindiziert wére, durch
den behandelnden Arz %Néigen, auler der Nutzen einer Verabreichung liberwiegt
gegeniiber dem Risikd@Blutungen.

o Bei Patienten m@gener oder iatrogener Immunsuppression kann die Immunantwort

1

unzureichen%

J Eine schut&lmmunantwort wird moglicherweise nicht bei jedem Geimpften erzielt

(siehe @nitt 5.1).
L 4
4.5 Wechsel Ng gen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

. <:Q\]DEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER sollte nicht zur gleichen Zeit
it anderen Impfstoffen verabreicht werden. Falls jedoch eine gleichzeitige Impfung
angezeigt ist, sollte der Impfstoff an einer anderen Korperstelle injiziert werden. Dabei
v sollte beachtet werden, dass Nebenwirkungen hierdurch verstarkt werden kdnnen.
[ ]

Immunglobulin darf nicht mit PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER
verabreicht werden. Wenn ein sofortiger Schutz erforderlich ist, kann PANDEMIC
INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER gleichzeitig mit normalem oder
spezifischem Immunglobulin verabreicht werden. PANDEMIC INFLUENZA
VACCINE H5N1 BAXTER und das Immunglobulin miissen in unterschiedliche
Korperteile injiziert werden.



o Bei Personen unter immunsuppressiver Therapie ist die Immunantwort
moglicherweise reduziert.

o Nach der Grippeschutzimpfung wurden falsch positive Ergebnisse bei serologischen
Untersuchungen mittels ELISA zum Nachweis von Antikdrpern gegen HIV-1,
Hepatitis C und insbesondere HTLV-1 beobachtet. Im Western-Blot werden diese
Ergebnisse nicht bestitigt. Die voriibergehend falsch positiven Reaktionen kdnnten auf
die IgM-Antwort aufgrund der Impfung zuriickzufiihren sein. Q

4.6 Fertilitit, Schwangerschaft und Stillzeit @

wihrend Schwangerschaft und Stillzeit vor. Daten von schwangeren Frauen, die mi schiedenen
inaktivierten, nicht-adjuvantierten, saisonalen Impfstoffen geimpft wurden, V«@Cht auf

Missbildungen oder fotale oder neonatale Toxizitét hin. @

H5N1-Stamm-Impfstoffen (A/Vietnam/1203/2004 und A/Indonesia/05 rgaben keine Hinweise
auf direkte oder indirekte schidliche Auswirkungen auf die weiblic litdt, Schwangerschaft,
embryonale oder fotale Entwicklung, Geburt oder Nachgeburtsverfalten (siche Abschnitt 5.3).

Es liegen keine Studien zur Sicherheit von PANDEMIC INFLUENZA VACCINE % AXTER

Tierexperimentelle Studien zur Reproduktions- und Entwicklungstoxizit

Falls notwendig kann eine Anwendung von PANDEMIC INE &NZA VACCINE H5N1 BAXTER
wihrend der Schwangerschaft unter Beriicksichtigung der offizigllen Richtlinien in Betracht gezogen
werden. PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 B R kann wéhrend der Stillzeit

verabreicht werden.
L 4
Der behandelnde Arzt muss Nutzen und potenziell gn fiir jeden einzelnen Patienten vor der
Anwendung von PANDEMIC INFLUENZA VA E H5N1 BAXTER sorgfiltig abwégen.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstii &weit und die Fihigkeit zum Bedienen von
Maschinen

L 4
Einige der in Abschnitt 4.8 aufgefiih ebenwirkungen, wie beispielsweise Schwindel oder
Drehschwindel, kdnnen Auswirkun@uf die Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen habe\

4.8 Nebenwirkungen &

Zusammenfassung de§éﬂheitsproﬁls

Erwachsene, éltere@len und spezielle Risikogruppen
*

Es wurden kli Studien mit diesem H5N1-Impfstoff mit circa 3500 Versuchspersonen
(Altersgrup 18 bis 59 Jahren und ab 60 Jahren) sowie mit speziellen Risikogruppen von
jeweils ci 00 Versuchspersonen, zusammengesetzt aus immungeschwichten Versuchspersonen

und Patj€nten mit chronischen Erkrankungen durchgefiihrt (weitere Informationen zu den
H5N14kmpfstoffen sieche Abschnitt 5.1).

Das Sicherheitsprofil fiir immungeschwichte Versuchspersonen und fiir Patienten mit chronischen
Erkrankungen dhnelt dem Sicherheitsprofil fiir gesunde Erwachsene und dltere Versuchspersonen.

Siuglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche

Kinder und Jugendliche im Alter von 3 bis 17 Jahren:
In einer klinischen Studie wurde 300 Jugendlichen zwischen 9 und 17 Jahren und 153 Kindern
zwischen 3 und 8 Jahren der HSN1-Impfstoff verabreicht. Die Inzidenz und Art der Symptome nach

17



der ersten und zweiten Impfung waren jenen, die bei gesunden Erwachsenen und dlteren
Versuchspersonen beobachtet wurden, dhnlich.

Sauglinge und Kleinkinder im Alter von 6 bis 35 Monaten:
In einer klinischen Studie wurde 36 Sduglingen und Kleinkindern im Alter von 6 bis 35 Monaten der

H5NI1-Impfstoff verabreicht.

Die Nebenwirkungen sind nach folgenden Haufigkeiten aufgelistet.

Zusammenfassung der Nebenwirkungen:

Sehr haufig (>1/10)

Haufig (>1/100 bis <1/10)
Gelegentlich (>1/1.000 bis <1/100)
Selten (>1/10.000 bis <1/1.000)
Sehr selten (<1/10.000)

Nicht bekannt (Héufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht ab

Erwachsene und éltere Personen:

A,

o
R

&
&
R

Nebenwirkungen (Erwachsene und éilt:{Perxnen)
d

Systemorganklasse Bevorzugter DRA-Begriff Haufigkeit
INFEKTIONEN UND PARASITARE Nasopharyngitis Q/ Hiufig
ERKRANKUNGEN
ERKRANKUNGEN DES BLUTES UND Lymphadeno Gelegentlich
DES LYMPHSYSTEMS
PSYCHIATRISCHE ERKRANKUNGEN SchlaffosigReit Gelegentlich
ERKRANKUNGEN DES Kopisc zen Sehr hiufig
NERVENSYSTEMS Schwindelgefiihl Gelegentlich

&n&(l)lenz Gelegentlich

orengen der Sinnesempfindungen Haufig

Pdrasthesie, Dysisthesie, orale
. (- ysdsthesie, Hypodsthesie,
\ Geschmacksstorung, Brennen)

Q Synkope Gelegentlich
AUGENERKRANKUNGEN Konjunktivitis Gelegentlich
Augenreizung Gelegentlich

ERKRANKUNGEN DES OH DES | Vertigo Haufig
LABYRINTHS &/ Ohrschmerzen Gelegentlich
N Horsturz Gelegentlich
GEFASSERKRANKUN( Hypotonie Gelegentlich

ERKRANKUNGEN \TEMWEGE, Schmerzen im Oropharynx Haufig

DES BRUSTRAUY D DES Husten Héufig
MEDIASTINUMS\ Dyspnd Gelegentlich
Nasenverstopfung Gelegentlich
Rhinorrho Gelegentlich
Halstrockenheit Gelegentlich

ERKRAW}EN DES Durchfall Haufig
GASTROINTESTINALTRAKTS Erbrechen Gelegentlich
Ubelkeit Gelegentlich
v Abdominalschmerzen Gelegentlich
Dyspepsie Gelegentlich

ERKRANKUNGEN DER HAUT UND DES | Hyperhidrosis Haufig

UNTERHAUTZELLGEWEBES Pruritus Héufig
Ausschlag Gelegentlich
Urtikaria Gelegentlich

SKELETTMUSKULATUR-, Arthralgie Héufig

BINDEGEWEBS- UND Myalgie Hiufig

KNOCHENERKRANKUNGEN
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Nebenwirkungen (Erwachsene und dltere Personen)

Systemorganklasse Bevorzugter MedDRA-Begriff Haufigkeit
SALLGEMEINE ERKRANKUNGEN UND | Ermiidung Sehr héufig
BESCHWERDEN AM Pyrexie Haufig
VERABREICHUNGSORT Schiittelfrost Haufig

Unwohlsein Haufig
Grippeéhnliche Erkrankung Gelegentlich
Brustkorbbeschwerden Gelegentlich

Reaktionen an der Injektionsstelle

Schmerzen an der Injektionsstelle
Verhértung an der Injektionsstelle
Erythem an der Injektionsstelle
Schwellung an der Injektionsstelle c
Injektionsstelle Blutung
Injektionsstelle gereizt
Injektionsstelle juckend

Na
\/Oﬁ?

Sehr%

i
dufig

Gelegentlich
Gelegentlich
Gelegentlich

Bewegungseinschrinkung a@
Injektionsstelle

Siuglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche:

A,

R

Nebenwirkungen (Sduglinge/Kleinkinder, Kinzr un(yjugendliche)

Systemorganklasse Sauglinge/Kleinkinder, Haufigkeit
Kinder und NMonate 3 — 8 Jahre 9 —17 Jahre
Jugendliche
INFEKTIONEN UND Nasopharyngitis @ﬁg Haufig Haufig
PARASITARE h
ERKRANKUNGEN N
STOFFWECHSEL- UND Appetit vermi d@ Haufig Gelegentlich | Gelegentlich
ERNAHRUNGSSTORUNGEN \
PSYCHIATRISCHE Schlaflosigkeit - - Gelegentlich
ERKRANKUNGEN Schlaﬁst"%/ Hiufig - -
ERKRANKUNGEN DES Schwi géﬁihl - - Gelegentlich
NERVENSYSTEMS Kopfschmerzen - Haufig Sehr haufig
W% Hiufig - -
ompolenz Sehr hiufig - -
R Qﬁsthesie - - Gelegentlich
AUGENERKRANKUNGEN Augenreizung - Gelegentlich | -
ERKRANKUNGEN DES OHRQJ Vertigo - - Gelegentlich
UND DES LABYRINTHS &
ERKRANKUNGEN DE Husten - Gelegentlich | Gelegentlich
ATEMWEGE, DES \ Schmerzen im - Héufig Héufig
BRUSTRAUMS UND Oropharynx - Gelegentlich | Gelegentlich
MEDIASTINUMS ,& Rhinorrhd
ERKRANKUNG S Abdominalschmerzen | - - Haufig
GASTROINTE LTRAKTS Ubelkeit Haufig Héufig Héufig
Erbrechen Haufig Haufig Haufig
0 Durchfall Haufig Gelegentlich | Gelegentlich
ERKRA EN DER HAUT Hyperhidrosis Haufig Gelegentlich | Héufig
UND RES Pruritus - - Gelegentlich
UTZELLGEWEBES
SK MUSKULATUR-, Arthralgie - Haufig Haufig
BINDEGEWEBS- UND Myalgie - Héufig Héufig
KNOCHENERKRANKUNGEN Schmerzen in einer - - Gelegentlich
Extremitit
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Nebenwirkungen (Sauglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche)

Systemorganklasse Sauglinge/Kleinkinder, Haufigkeit
Kinder und 6 —35 Monate 3 — 8 Jahre 9 — 17 Jahre
Jugendliche

ALLGEMEINE Schmerzen an der Sehr hiufig Sehr haufig Sehr hiufig

ERKRANKUNGEN UND Injektionsstelle

BESCHWERDEN AM Verhédrtung an der Haufig Haufig Haufig

VERABREICHUNGSORT Injektionsstelle
Erythem an der Haufig Haufig Ha
Injektionsstelle < E
Schwellung an der Hiufig Hiufig @\ ig
Injektionsstelle O
Injektionsstelle Haufig Haufig ‘>Gelegentlich
Blutung %
Injektionsstelle - GM ch | Gelegentlich
juckend
Schmerzen in der - entlich | Gelegentlich
Achselgegend
Ermiidung - Haufig Haufig
Pyrexie Sehr hé\@ Haufig Gelegentlich
Schiittelfrost - - Haufig
Reizbarkeit Sehfhiufig - -
Unwohlsein - Haufig Haufig
Kaltegefiihl Gelegentlich | Gelegentlich

Anwendungsbeobachtung nach der Markteinfithrung

Fiir PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N P

Anwendungsbeobachtung nach der MarkteinﬁilN

Impfstoff-Klasseneffekt:

Nach der Markteinfithrung wurde in An
Ganzvirus-H1N1-Grippe-Impfstoffen lilger

ER liegen bislang keine Daten iiber die
r.

gsbeobachtungen mit in Vero-Zellen hergestellten
gende Nebenwirkungen berichtet. (Die Haufigkeit dieser

Nebenwirkungen ist nicht bekannt urf(& er Grundlage der verfligbaren Daten nicht abschétzbar):

Erkrankungen des Immunsystems: ahaphylaktische Reaktion, Uberempfindlichkeit

Erkrankungen des Nervensy

: Konvulsion

Erkrankungen der Haut@/ws Unterhautzellgewebes: Angioddem

Sklelettmuskulatur
.

Trivalente sais Mrippe-lmpfstoffe
Die folgend %enwirkungen wurden in Anwendungsbeobachtungen mit aus Eiern gewonnenen
interpandeéhen trivalenten Impfstoffen nach Markteinfithrung berichtet:

Geleg@(z generalisierte Hautreaktion

indegewebs- und Knochenerkrankungen: Schmerzen in einer Extremitét

SelQ: Neuralgie, voriibergehende Thrombozytopenie

Sehr selten: Vaskulitis mit einer voriibergehenden renalen Beteiligung. Neurologische Stérungen
wie Enzephalomyelitis, Neuritis und Guillain-Barré-Syndrom.

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen
Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von grofier Wichtigkeit.
Sie ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses des Arzneimittels.
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Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung tiber
das in Anhang V aufgefiihrte nationale Meldesystem anzuzeigen.

4.9 Uberdosierung

Es wurden keine Fille von Uberdosierung berichtet.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN Q

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften c @
Pharmakotherapeutische Gruppe: Influenza-Impfstoffe, ATC-Code JO7BBO1 %

Umstinden® zugelassen. Das bedeutet, dass es aus wissenschaftlichen Griin icht moglich war,
vollstdndige Informationen zu diesem Arzneimittel zu erhalten. Die Euro e Arzneimittel-Agentur

(EMA) wird alle neuen Informationen, die verfiigbar werden, jéhrlich , und falls erforderlich,
wird die Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels aktua& erden.
odel

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER wurde unter ,,AuBerxé gnlichen

Dieser Abschnitt beschreibt die klinischen Erfahrungen mit dem,Modell-Impfstoff, der nach einem

2 Dosen-Schema verabreicht wird. ](

Modell-Impfstoffe enthalten Influenza-Antigene, die sic %nen der gegenwirtig zirkulierenden
Influenzaviren unterscheiden. Diese Antigene konnen als'$ rtige” Antigene betrachtet werden und
simulieren eine Situation, in der die Zielpopulatioqﬁélmpfung immunologisch naiv ist. Die mit
dem Modell-Impfstoff erhaltenen Daten unterstﬁti@ne Impfstrategie, die wahrscheinlich fiir einen
Pandemie-Impfstoff verwendet wird: Die Daten munogenitit, Unbedenklichkeit und
Reaktogenitét sind fiir Pandemie—lmpfstoffe%an .

Erwachsene, iltere Personen und speziel istkogruppen

Immunantwort gegen den in PANDE’ FLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER enthaltenen
Impfstamm (A/Vietnam/1203/200:

Die Immunogenitit von PAN C INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER (Stamm
A/Vietnam/1203/2004) wur, Rahmen von drei klinischen Studien bei Erwachsenen im Alter

von 18 bis 59 Jahren (N= nd bei dlteren Probanden im Alter von 60 Jahren und dlter (N=391)
nach einem 021-Tage4 hema bewertet. Dariiber hinaus wurde die Immunogenitét auch in einer
Phase-I1I-Studie bei imten Risikogruppen immungeschwichter Probanden (N=122) und
chronisch kranker Ratignten (N=123) nach einem 021-Tage-Impfschema bewertet.

.

Q\
,\5\
{
Ve
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Immunogenitit bei Erwachsenen im Alter von 18 bis 59 Jahren (N=961) und bei Probanden im Alter
von 60 Jahren und ilter (N=391)

Nach der Erstimpfung wurden bei Erwachsenen im Alter von 18 bis 59 Jahren und bei élteren
Probanden im Alter von 60 Jahren und élter die Seroprotektionsrate, die Serokonversionsrate und der
Serokonversionsfaktor fiir Anti-HA-Antikorper mittels Single Radial Haemolysis (SRH) bestimmt
und nachstehend angegeben.

SRH-Assay 18 bis 59 Jahre 60 Jahre und élter
21 Tage nach 21 Tage
1. Dosis 2. Dosis 1. Dosis PN Dosis
Seroprotektionsrate* 53,2 % 66,8 % 47,7 % ‘O 0%
Serokonversionsrate** 39,8 % 53,7 % 41 9 % % %
Serokonversionsfaktor*** 2.5 3,4
* SRH-Bereich >25 mm? @
ok Entweder SRH-Bereich >25 mm?2 bei negativer Ausgangsprobe oder Erhdhu SRH-Bereichs
um 50 %, wenn Ausgangsprobe >4 mm? ist;
*#%  geometrischer Mittelwert der Erhohung
Nach der Erstimpfung wurden bei Erwachsenen im Alter von 18 bi ren und bei élteren
Probanden im Alter von 60 Jahren und élter die Anzahl an Probanden mit einem Titer an
neutralisierenden Antikorper >20, die Serokonversionsrate und gder Serokonversionsfaktor
mittels Mikroneutralisations-Assay (MN) bestimmt und nac d angegeben.
Mikroneutralisations-Assay 18 bis 59 Jahre 60 Jahre und élter
21 Tage nac 21 Tage nach
1. Dosis . hosw 1. Dosis 2. Dosis
Seroneutralisationsrate* 44.4 % * 69,7 % 51,9% 69,2 %
Serokonversionsrate** 32 7 % \ 56,0 % 13,3 % 23,9 %
Serokonversionsfaktor®** , 4.5 2,0 2,6
* MN-Titer >20
*E >4-fache Erhohung des MN-Titers Q
**%  geometrischer Mittelwert der Erhoh u@
Immunogenitit bei immunsupprimigrée! robanden (N=122) und chronisch kranken Patienten (N=123)

Anzahl an Probanden mit ein er an neutralisierenden Antikorper >20, die Serokonversionsrate
und der Serokonversionsf: ittels MN-Assay bestimmt und nachstehend angegeben:

X

Nach der Erstimpfung wurde bz Emmungeschwéichten Probanden und chronisch kranken Patienten die

Mikroneutralisations—gs&‘l Immunsupprimierte Probanden Chronisch kranke Patienten
21 Tage nach 21 Tage nach
1. Dosis 2. Dosis 1. Dosis 2. Dosis
Seroneutrahsat1on 1% 24,8 % 41,5 % 44,3 % 64,2 %
Serokonverswn@ 9,1 % 32,2 % 17,2 % 35,0 %
Serokonversiﬂ or*** 1,6 2,5 2.3 3,0
er >20

* MN,
**  >4ffache Erhohung des MN-Titers
HA eomeétrischer Mittelwert der Erh6hung

v
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Persistenz der Antikdrper

Die Persistenz der Antikorper nach einer Impfung mit der 7,5 pg nicht-adjuvantierten Formulierung
von PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER (Stamm A/Vietnam/1203/2004) wurde
im Rahmen einer klinischen Studie bei Erwachsenen im Alter von 18 bis 59 Jahren und Probanden im
Alter von 60 Jahren und élter 6 Monate, 12 bis 15 Monate und 24 Monate nach Beginn der Impfserie
bewertet. Die Ergebnisse zeigen insgesamt eine Verringerung der Antikorperkonzentration im Verlauf
der Zeit.

Seroprotektion*/ 18-59 Jahre 60 Jahre und éalter Q
Seroneutralisationsrate®* SRH-Assay MN-Assay SRH-Assay MN-Assay
6. Monat 23.9% 35,0 % 26,7 % 405 %
12. bis 15. Monat 20,7 % 342 % 18,9 % % 36,2 %
24. Monat 22,4 % 18,4 % 12,3 % (A7 228%
* SRH Bereich >25 mm? > 4
**  MN-Titer >20 \@
Kreuzreaktive Immunantwort gegen verwandte HSN1-Stdmme @
In der Phase-III-Studie an Erwachsenen (N=270) und dlteren Probanden @2) wurde nach Impfung
mit dem A/Vietnam/1203/2004-Impfstoff die Anzahl an Probanden mit keguzneutralisierenden
Antikorpern mittels MN-Assay (Titer >20) bestimmt und nachsteh% egeben:
18-59 Jahre { 60 Jahre und ilter
Tag42? Tag 1 Tag42? Tag 180
Getestet gegen Stam donesia/05/2005

a 21 Tage nach der 2. Dosis

Seroneutralisationsrate* 35,1 % 14, 54,8 % 28,0 %
* MN-Titer >20
L QO
.

Auffrischungsimpfung mit heterologen Impfstéi:%@

Eine Auffrischungsimpfung mit 7,5 pg des rologen A/Indonesia/05/2005-Impfstamms
wurde in einem Zeitfenster von 12 bis 24 nach der aus zwei Dosen des
A/Vietnam/1203/2004-Impfstoffs bestehehden*Erstimpfung im Rahmen von drei klinischen
Studien bei Erwachsenen im Alter von @i 59 Jahren und bei élteren Personen im Alter
von 60 Jahren und élter verabreicht. Ab§efdem wurde eine Auffrischungsimpfung mit einem
heterologen Impfstamm im Rahmes eiher Phase-III-Studie nach 12 bis 24 Monaten
immungeschwéchten Proband@d ronisch kranken Patienten verabreicht.

Die Seroprotektionsraten jter > 20) wurden 21 Tage nach einer Auffrischungsimpfung
gegen homologe und hete Stdmme getestet, die nach 12 bis 24 Monaten mit einer Dosierung
von 7,5 pg des A/Ind 5/2005-Stamm-Impfstoffs verabreicht worden waren. Die Ergebnisse
sind nachstehend an n:

Seroneutralisatf(& * 18-59 Jahre 60 Jahre und &lter

Getestet g€gen A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia
Auffrischungsi 89,8 % 86,9 % 82,9 % 75,3 %
nach 12 — 24{Mohaten
* >20
Seroneutralisationsrate™® Immungeschwichte Probanden  Chronisch kranke Patienten

Y Getestet gegen A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam  A/Indonesia

Auffrischungsimpfung nach 12 — 24 Monaten 71,6 % 65,7 % 77,5 % 70,8 %

* MN-Titer >20

Sauglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche
Immunantwort gegen A/Vietnam/1203/2004 (H5N1)

Die Immunogenitdt von Stamm A/Vietnam/1203/2004 wurde im Rahmen einer klinischen Studie
bei Kindern und Jugendlichen im Alter von 9 bis 17 Jahren (N=288), bei Kindern im Alter
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von 3 bis 8 Jahren (N=146) und Sauglingen und Kleinkindern im Alter von 6 bis 35 Monaten (N=33)
nach einem 0,21-Tage-Impfschema bewertet.

Nach der Impfung wurden bei Sduglingen/Kleinkindern, Kindern und Jugendlichen im

Alter von 6 Monaten bis 17 Jahren die Seroprotektionsrate, die Serokonversionsrate und der
Serokonversionsfaktor fiir Anti-HA-Antikorper mittels Single Radial Haemolysis (SRH) wie
folgt bestimmt und nachstehend angegeben.

SRH-Assay 9 bis 17 Jahre 3 bis 8 Jahre 6 bis 35 @e
21 Tage nach 21 Tage nach 21T, ch
1. Dosis 2. Dosis 1. Dosis 2. Dosis 1. Dosjs 2. Dosis
Seroprotektionsrate* 63,8 % 75,1 % 46,1 % 75,4 % 13, %0 63,0 %
Serokonversionsrate** 48,4 % 63,5 % 43,3 % 78,3 % 13 77,8 %
Serokonversionsfaktor®** 3,3 4,7 2,9 5,9 4 4,6
* SRH-Bereich >25 mm? \‘@
ok Entweder SRH-Bereich >25 mm? bei negativer Ausgangsprobe oder Erhéh eS*SRH-Bereichs
um 50 %, wenn Ausgangsprobe >4 mm? ist; m@

*#%  geometrischer Mittelwert der Erhohung Q
Nach der Impfung wurden bei Sduglingen/Kleinkindern, Kindern u ndlichen im Alter

von 6 Monaten bis 17 Jahren die Anzahl an Probanden mit einem Ti n neutralisierenden
Antikdrper >20, die Serokonversionsrate und der Serokonversionsfaktor
mittels Mikroneutralisations-Assay (MN) bestimmt und nacl@ d angegeben.

a

Mikroneutralisations-Assay 9 bis 17 Jahre is 8 Jahre 6 bis 35 Monate
21 Tage nach age nach 21 Tage nach
1. Dosis 2. Dosis, Q)osis 2. Dosis 1. Dosis 1. Dosis
Seroneutralisationsrate* 52,6 % 854 % 17,1 % 72,9 % 3,0% 68.8 %
Serokonversionsrate** 9,1 % 31,8 16,4 % 72,2 % 9,1 % 65,6 %
Serokonversionsfaktor*** 1,6 ,1 2,1 6,3 1,4 6,8
* MN-Titer >20 KJ

**  >4_-fache Erhohung des MN-Titers Q
**%  geometrischer Mittelwert der Erh6hufg
.

Auffrischungsimpfung mit heterolo fStdmmen

Eine Auffrischungsimpfung mit\der 7,5 pg nicht-adjuvantierten Formulierung des

heterologen A/Indonesia/OS/% mpfstamms wurde 12 Monate nach der aus zwei Dosen des
A/Vietnam/1203/2004-Intpfstoffs bestehenden Erstimpfung bei Kindern und Jugendlichen im
Alter von 9 bis 17 Jahge =196), Kindern im Alter von 3 bis 8 Jahren (N=79) und Sduglingen
und Kleinkindern im Nvon 6 bis 35 Monaten (N=25) verabreicht.

Die Seroprotekti tén (SRH-Bereich >25 mm?) wurden 21 Tage nach einer Auffrischungsimpfung

gegen homolo eterologe Stimme getestet, die 12 Monate nach einer Dosierung von 7,5 pg des

A/Indonesia/O%S-Stamm-lmpfstoffs verabreicht worden waren. Die Ergebnisse sind nachstehend

angegeben:

Seron raMtionsrate* 9 bis 17 Jahre 3 bis 8 Jahre 6 bis 35 Monate
ctestet gegen A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia

Tu%c?ungsimpfung 81,6 % 86,2 % 87.5 % 86,1 % 96,0 % 96,0 %
nach 2 Monaten

* SRH-Bereich >25 mm?
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Die Seroprotektionsraten (MN-Titer > 20) wurden 21 Tage nach einer Auffrischungsimpfung gegen
homologe und heterologe Stimme getestet, die 12 Monate nach einer Dosierung von 7,5 pg des
A/Indonesia/05/2005-Stamm-Impfstoffs verabreicht worden waren. Die Ergebnisse sind nachstehend
angegeben:

Seroneutralisationsrate* 9 bis 17 Jahre 3 bis 8 Jahre 6 bis 35 Monate
Getestet gegen A/Vietna A/Indones A/Vietna A/Indones A/Vietna A/Indones
m ia m ia m ia
Auffrischungsimpfung nach 12Mo 94,1 % 93,1 % 94,7 % 97,2 % 100,0 % Q0,0 %
naten -~

* MN-Titer >20

</
Daten aus nicht-klinischen Studien %%
Die schiitzende Wirkung von PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BA

gegen Morbiditdt und Mortalitdt, verursacht durch die Infektion mit todlichen'W]efgen des
hochpathogenen Vogelgrippevirus HSN1, wurde in einem nicht-klinischen w ationstest an
einem Frettchen-Modell untersucht. Es wurden zwei Studien durchgeﬁjh@' nen entweder

der Impfstoff gegen HSN1 A/Vietnam/1203/2004 oder A/Indonesia/05/2 tersucht wurde.

In einer Studie wurden sechzehn Frettchen in zwei Kohorten aufgetédilt 9id entweder am
Tag 0 und 21 mit 7,5 pg des A/Vietnam/1203/2004-Impfstoffs geimpff oder sie erhielten eine
Scheinimpfung. Alle Frettchen wurden an Tag 35 einem intrangSalen Provokationstest mit einer hohen

Dosis des hochvirulenten HSN1-Virusstamms A/Vietnam/1 04 unterzogen und 14 Tage lang
beobachtet. Die Frettchen, die mit der 7,5-pg-Dosis des A, m/1203/2004-Impfstoffs geimpft
wurden, zeigten eine hohe Serokonversionsrate. Der A /1203/2004-Impfstoff erzielte einen

Schutz gegen die Provokation mit dem homologen Stﬁ\ di€ sich bei den geimpften Kohorten im
Vergleich zu den Kontrolltieren durch vollsténdi UBerleben, einem geringeren Gewichtsverlust,
einem geringeren und kiirzeren Anstieg der Ko %eramr, einem geringeren Abfall der

Lymphozytenzahl und einer geringeren Entziindun@sreaktion und geringeren Nekrosen im Gehirn

und im Bulbus olfactorius zeigte. Alle Kont%e erlagen der Infektion.

In einer zweiten Studie wurden 66 Frettﬁ;ﬁ 6 Kohorten mit je 11 Frettchen aufgeteilt und
entweder am Tag 0 und 21 mit 3,75 (& 7,5 pg des Indonesia-Impfstoffs geimpft oder sie
erhielten eine Scheinimpfung. Die en wurden an Tag 35 einem intranasalen Provokationstest
mit einer hohen Dosis von entwedewmm 2, dem H5N1-Virus A/Indonesia/05/2005, oder

Stamm 1, dem H5N1-Virus ictnam/1203/2004, unterzogen und 14 Tage lang beobachtet. Der
A/Indonesia/05/2005-Impfst ies sich nach der Provokation mit dem homologen Stamm bei den
geimpften Kohorten als e nd fiihrte zu 100 % Uberleben, reduziertem Auftreten von Fieber,
reduziertem Gewichtsx% eduzierter Viruslast und reduzierten, hdmatologischen Verdnderungen
(Leukopenie und Lym; N ie). Ebenso erwies sich der A/Indonesia/05/2005-Impfstoff gegen die
Provokation mit de rologen Stamm als effektiv, wobei sich bei den geimpften Kohorten im
Vergleich zur Kontpllkohorte ein dosisabhiingiges Uberleben zeigte. Ahnlich wie bei der Provokation
mit dem homol tamm flihrte die Impfung bei einer Provokation mit dem heterologen Stamm zu
einer reduziert iruslast und geringeren himatologischen Verdnderungen (Leukopenie), die mit
einer hochpéithegenen Vogelgrippe-Infektion einhergehen.

5.2 @akokinetische Eigenschaften
Ni@utreffend.

5.3 Priklinische Daten zur Sicherheit

Die Ergebnisse einer pra-klinischen Toxizitdtsstudie nach wiederholter Dosisgabe an Ratten ergaben
geringe Verdnderungen der Leberenzyme und Kalziumspiegel. Klinisch signifikante Verdnderungen
der Leberenzyme und Kalziumspiegel wurden bisher in klinischen Studien am Menschen nicht
beobachtet. Veranderungen des Kalziumstoffwechsels wurden in klinischen Studien am Menschen
nicht untersucht.
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Tierexperimentelle Studien zur Reproduktions- und Entwicklungstoxizitét ergaben keine Hinweise
auf direkte oder indirekte schadliche Auswirkungen auf die weibliche Fertilitit, Schwangerschaft,
embryonale oder fotale Entwicklung, Geburt oder post-nataler Entwicklung. In den
Reproduktions- und Entwicklungstoxizitétsstudien wurde die mannliche Fertilitdt nicht untersucht.
Die Toxizititsstudien nach wiederholter Dosisgabe lieferten jedoch keine Hinweise, die
impfstoffbedingte Gewebednderungen des minnlichen Reproduktionstrakts vermuten lassen.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile c @

Trometamol
Natriumchlorid
Wasser fiir Injektionszwecke

Polysorbat 80 @
6.2 Inkompatibilititen OQ

Da keine Kompatibilititsstudien durchgefiihrt wurden, darf dieses %imittel nicht mit anderen
Arzneimitteln gemischt werden.

6.3 Dauer der Haltbarkeit é
1 Jahr Q

L 4
6.4 Besondere VorsichtsmaBinahmen fiir die’@%hrung

N

Im Kiihlschrank lagern (2°C - 8°C).
Nicht einfrieren. KJ
In der Originalverpackung aufbewahren, Inhalt vor Licht zu schiitzen.

6.5 Artund Inhalt des Behéiltnisgasj

Eine Packung mit 1 Einzeldosi —Fe&nitze (Glas Typ I) von 0,5 ml Injektionssuspension mit
latexfreiem Kolbenstopfen (H. nbutylgummi), mit oder ohne Nadel.

6.6 Besondere Vorsic le) nahmen fiir die Beseitigung und sonstige Hinweise zur
Handhabung 0\

Der Impfstoff sollt er Anwendung Raumtemperatur erreicht haben. Vor Gebrauch schiitteln.
Nach dem Schﬁﬁ*' t der Impfstoff eine weillliche, opaleszente, durchsichtige Suspension.

Die Suspensignst vor der Anwendung per Augenschein auf etwaige Fremdpartikel und/oder
ungew(’)ha e physikalische Verdnderungen zu untersuchen. Wenn solche Abweichungen beobachtet

werden,dst der Impfstoff zu entsorgen.

N Entfernen der Spritzenkappe muss die Nadel direkt befestigt und die Nadelschutzkappe vor
der Anwendung abgezogen werden.

Sobald die Nadel befestigt ist, muss der Impfstoff umgehend verabreicht werden.

Nicht verwendeter Impfstoff oder Abfallmaterial ist entsprechend den nationalen Anforderungen
zu beseitigen.
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7. INHABER DER ZULASSUNG

Resilience Biomanufacturing Ireland Limited
2 Shelbourne Buildings

Crampton Avenue

Dublin 4

D04 W3V6

Irland

EU/1/09/571/002

<
8. ZULASSUNGSNUMMER(N) %Q/
2
N

9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLANGER DER

ZULASSUNG Q

Datum der Erteilung der Zulassung: 16. Oktober 2009
Datum der letzten Verldngerung der Zulassung: 14. Mai 2014 N

10. STAND DER INFORMATION

Ausfiihrliche Informationen zu diesem Arzneimittel si n Internetseiten der Europdischen
Arzneimittel-Agentur (EMA) http://www.ema.eurQp erfligbar.
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7

HERSTELLER DES WIRKS,T@ BIOLOGISCHEN URSPRUNGS UND
HERSTELLER, DER (DIE)’% E CHARGENFREIGABE
VERANTWORTLICH ISN

ANHANG

I
)
BEDINGUNGEN OD SCHRANKUNGEN DER ABGABE UND DEN
GEBRAUCH

SONSTIGE BEﬁ%ngGEN UND AUFLAGEN DER GENEHMIGUNG
FUR DAS INV. HRBRINGEN

BEDING N ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE SICHERE UND
WIRKS ANWENDUNG DES ARZNEIMITTELS

CHE VERPFLICHTUNG ZUM ABSCHLUSS VON
AHMEN NACH DER ZULASSUNG UNTER
SERGEWOHNLICHEN UMSTANDEN*
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A. HERSTELLER DES WIRKSTOFFS BIOLOGISCHEN URSPRUNGS UND
HERSTELLER, DER (DIE) FUR DIE CHARGENFREIGABE VERANTWORTLICH
IST (SIND)

Name und Anschrift der Hersteller des Wirkstoffs biologischen Ursprungs

Baxter BioScience s.r.o.

Jevany Bohumil 138

CZ-281 63 Kostelec nad Cernymi lesy
Tschechien

&
Baxter AG %%
N

Uferstral3e 15
@—2304 Orth/Donau
Osterreich

Name und Anschrift des Herstellers, der fiir die Chargenfreigabe Verantw%; ist

Baxter AG O
UferstraBe 15 W
A-2304 Orth/Donau

Osterreich {

B. BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUN R ABGABE UND DEN
GEBRAUCH

L 4
L 4
Arzneimittel, das der Verschreibungspflicht unt@

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE HSB&AXTER darf nur in Verkehr gebracht werden,
wenn eine offizielle WHO/EU Erkléirungmas Vorliegen einer Influenza-Pandemie vorliegt,
und unter der Bedingung, dass der Zulagsu \g8inhaber von PANDEMIC INFLUENZA VACCINE
H5N1 BAXTER den offiziell deklarie andemie-Stamm beriicksichtigt.

. Amtliche Chargenfreig%

In Ubereinstimmung mit A i@ 14 der Richtlinie 2001/ 83/EG wird die amtliche Chargenfreigabe
von einem staatlichen Ko abor oder einem fiir diesen Vorgang bevollméichtigten Labor
vorgenommen. .

C. SONSTI §MNGUNGEN UND AUFLAGEN DER GENEHMIGUNG FUR DAS
INVER BRINGEN

. R%@mig aktualisierte Unbedenklichkeitsberichte
be

Der Irﬂ der Genehmigung fiir das Inverkehrbringen legt regelmiBig aktualisierte

U lichkeitsberichte fiir dieses Arzneimittel gemaf3 den Anforderungen der — nach Artikel 107 ¢
Absatz 7 der Richtlinie 2001/83/EG vorgesehenen und im européischen Internetportal fiir Arzneimittel
verdffentlichten — Liste der in der Union festgelegten Stichtage (EURD-Liste) vor.

AuBerhalb einer Pandemie wird der normale PSUR-Zyklus und das normale PSUR-Format
eingehalten werden, mit einem besonderen Augenmerk auf AESI. Die Berichte sollten Daten

von laufenden Studien, oder, sofern verfiigbar, von Modell-Impfstoffen einschliefSen.

Wiihrend einer Pandemie miissen die Krifte hinsichtlich Zeit und Effektivitiit auf die Uberwachung
des Nebenwirkungsprofils der in der Pandemie eingesetzten Grippe-Impfstoffe konzentriert werden.
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Zudem konnten die 6-monatigen Zyklen zu lange fiir die Sicherheitsbeurteilung eines Impfstoffs sein,
von dem innerhalb einer kurzen Zeit hohe Expositionswerte erwartet werden. Daher sollen wihrend
der Pandemie die 6-monatigen oder jahrlichen Berichtszeitrdume durch monatliche ,,vereinfachte
PSURs* (S-PSURs) ersetzt werden, die durch eine Zusammenfassung liber die Vertriebszahlen des
Impfstoffs ergéinzt werden.

Haufigkeit der Einreichungen
- Die Uhr soll ab dem ersten Montag nach dem Transport der ersten Impfstoff-ChargeQ

zu laufen beginnen. @
- Erster ,,Data —Lock-Point“ ist 30 Tage spéter.
- Einreichung des S-PURs beim Rapporteur und den CHMP-Mitgliedern am T @

- Der Bewertungsbericht des Rapporteurs wird den CHMP-Mitgliedern am Ta zur Verfligung

gestellt. @

- Der Bericht des CHMP an den Hersteller erfolgt am Tag 55. \

- Monatlicher Bericht wihrend der ersten 6 Monate. Q

- Die Periodizitét soll vom Zulassungsinhaber und vom (Co)-Rappo alle 6 Monate
iiberpriift werden.

Wenn im CHMP Ubereinstimmung dariiber besteht, dass der S-P%icht langer notwendig ist, wird
innerhalb eines mit dem Rapporteur abgestimmten Zeitabstandeg ein Vollstdndiger PSUR eingereicht,
der den gesamten Zeitraum seit dem Data-Lock-Point des letzt outine-PSURs umfasst.

Format des vereinfachten PSURs QZ

Es sollen nur spontan berichtete Daten in den S-P&U\i@@enommen werden. Der Bericht sollte die
folgenden Tabellen (gemélB dem im Anhang 2 Vof% en Format) mit zusammenfassenden Daten
einschlieen.

(medizinisch bestdtigt oder edizinisch bestitigt) und Schwere des Falles im
Berichtszeitraum und kymulatiy

2. Einen Uberblick iiber %\urch SOC, High Level Terms (HLT) und Preferred Terms
(PT) spontan berighteten™ebenwirkungen, stratifiziert nach der Art der Meldung
(medizinisch bestdtrat oder nicht-medizinisch bestitigt) im Berichtszeitraum und

1. Einen Uberblick iiber alle s@richteten Fille pro Land, stratifiziert nach der Art
t-

kumulativ, die hl der todlichen Reaktionen einschlief3t.

3. Nebenwi von besonderem Interesse, stratifiziert nach der Art der Meldung
(medizin estétigt oder nicht-medizinisch bestétigt). Die AESI werden wie folgt
bewe

.
6\- Neuritis: PT , Neuritis*
- Krampfe: beinahe SMQ ,,Krampfe*
Q - Anaphylaxie: beinahe SMQ ,,anaphylaktische
W Reaktion® und beinahe SMQ

{ »Angioddem*

- Enzephalitis: beinahe SMQ ,,nicht-infektidse
Enzephalitis*

- Vaskulitis: beinahe SMQ ,,Vaskulitis*

- Guillain-Barré -Syndrom: beinahe SMQ
,,@uillain-Barré-Syndrom*

- Demyelinisierung: beinahe SMQ ,,Demyelinisierung*

(wie GBS ebenso in dieses SMQ
eingeschlossen, es gibt eine
Uberlappung in der Zahl dieser
beiden Kategorien
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- Bell’s palsy: PT ,,Bell’s palsy*
- Impfversagen: PT ,.Impfversagen®.

4. Schwere, nicht-aufgefiihrte Reaktionen, (SOC, HLT, PTs) stratifiziert nach der Art der
Berichte (medizinisch bestétigt oder nicht-medizinisch bestétigt) im Berichtszeitraum und
kumulativ.

5. Alle spontanen Nebenwirkungen, sortiert nach Altersgruppen und nach SOC, HLT, PTs,
stratifiziert nach der Art der Berichte (medizinisch bestétigt oder nicht-medizinisc
bestitigt) im Berichtszeitraum und kumulativ. Die folgenden Altersgruppen n
aufgefiihrt: <2 Jahre, 2-8 Jahre, >9 Jahre.

6. Alle spontanen Nebenwirkungen (SOC, HLT, PTs), die bei Schwan egouftraten,
stratifiziert nach der Art der Berichte (medizinisch bestitigt ode ni%ledizinisch
bestitigt) im Berichtszeitraum und kumulativ.

Die Préasentation der Daten sollte folgende Empfehlungen beachten: Q

- Ausgenommen Tabelle 1, alle Tabellen beziehen sich auf die | der Ereignisse (prasentiert
auf PT-Ebene, sortiert nach System-Organ-Klassen [SOC]) igh Level Term [HTL] und
nicht auf die Fallzahlen.

- Alle Tabellen basieren auf generischen und nicht auf proﬂ{tspeziﬁschen Daten'.
Produktspezifische Daten konnen im Rahmen der Sigfiglaufarbeitung bewertet werden.

- ,»Kumulativ* meint, seit der Verabreichung des Im; s; Ereignisse, die nicht innerhalb des
fraglichen Zeitraums berichtet wurden, sollten nj ie Tabellen aufgenommen werden.

- Alle seit dem Data-Lock-Point nicht-medizipis@tatigten Ereignisse sollten in die Dateien
aufgenommen werden. Alle bislang nicht b%@ en Ereignisse sollten in den folgenden
S-PSUR aufgenommen werden.

- Eine Liste der Todesfille sollte im Anhang mitgeliefert werden.

werden, in der validierte Signale und betroffene
en aus der im Abschnitt 4.5. beschriebenen
Kohorten-Studie in Betracht gezogen n. Gegebenenfalls konnen Ereignisse aus vielzahligen
Signalen die Signalaufarbeitung pr@ren und entsprechende Zeitpléne fiir die vollstindige
Einreichung der Signalbewem{sbe hte mitgeliefert werden.

Bericht iiber den Veﬂrieb%@es Impfstoffs:

Um den PSUR in Zus ang mit der Vermarktung des Impfstoffes zu bringen, sollte eine
Zusammenfassung d arktung und Einzelheiten iiber die Anzahl der abgegebenen Dosen wie
folgt mitgeliefert w;

Eine kurze Zusammenfassung sollte mit
Gebiete aufgezeigt werden in der Infg

Mitgliedsstaaten wéhrend des Berichtszeitraums, geordnet nach

i) in d

C@%mummem,
i) i EU Mitgliedsstaaten kumulativ und
1i1) @Res‘c der Welt.

v

D. DINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR DIE SICHERE UND
WIRKSAME ANWENDUNG DES ARZNEIMITTELS

. Risiko-Managementplan (RMP)

Der Inhaber der Genehmigung fiir das Inverkehrbringen fiihrt die notwendigen, im vereinbarten
RMP beschriebenen und in Modul 1.8.2 der Zulassung dargelegten Pharmakovigilanzaktivititen

! Basierend auf der Annahme, dass der Produktname bei einer signifikanten Anzahl von Fillen nicht
bekanntgegeben wird
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und Mallnahmen sowie alle kiinftigen vom Ausschuss fiir Humanarzneimittel (CHMP) vereinbarten
Aktualisierungen des RMP durch.

Ein aktualisierter RMP ist einzureichen:

J nach Aufforderung durch die Europdische Arzneimittel-Agentur;

o jedes Mal wenn das Risikomanagement-System gedndert wird, insbesondere infolge neuer
eingegangener Informationen, die zu einer wesentlichen Anderung des
Nutzen-Risiko-Verhéltnisses fiihren konnen oder infolge des Erreichens eines wichtig
Meilensteins (in Bezug auf Pharmakovigilanz oder Risikominimierung). é

Fallen die Vorlage eines PSUR und die Aktualisierung eines RMP zeitlich zusammen&l beide
gleichzeitig vorgelegt werden. c

E. SPEZIFISCHE VERPFLICHTUNG ZUM ABSCHLUSS VON M HMEN NACH
DER ZULASSUNG UNTER ,,AUSSERGEWOHNLICHEN UM DEN*“

Da dies eine Zulassung unter ,,Aullergew6hnlichen Umstédnden® ist un Artikel 14(8) der
Verordnung (EG) Nr. 726/2004 muss der Inhaber der Genehmigun s Inverkehrbringen
innerhalb eines festgelegten Zeitrahmens die folgenden Mainahm chftihren:

Beschreibung Qﬁllig am

Wihrend der Pandemie wird der Antragsteller klinische Dateif’ |JAbhingig von der ersten Anwendung
zur Unbedenklichkeit und Wirksamkeit des pandemisch des Impfstoffes, wenn die Pandemie
Impfstoffes sammeln und diese Informationen dem C das erste Mal ausbricht.

zur Bewertung vorlegen.

<
Wihrend der Pandemie wird der Antragsteller ej Y - Abhéngig von der ersten Anwendung
prospektive Kohortenstudie, wie im Pharmakovi -Plan des Impfstoffes, wenn die Pandemie
festgelegt, durchfiihren. das erste Mal ausbricht.
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

UMKARTON FUR 10-DOSEN-DURCHSTECHFLASCHE

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER, Injektionssuspension
Pandemischer Grippe-Impfstoff (H5N1) (Ganzvirus,inaktiviert, in Zellkulturen hergestel%Q

2.  WIRKSTOFF(E) A’
>4
Grippe-Impfstoff (Ganzvirus, inaktiviert), der ein Antigen* von folgendem St\@thélt:

A/Vietnam/1203/2004 (H5NT1) 7,5 Mikrogramm** QQ

pro Impfdosis (0,5 ml) 0
* hergestellt in Vero-Zellen W
**  Hamagglutinin

A

»

3.  SONSTIGE BESTANDTEILE Q“/
Trometamol, N Q
Natriumchlorid, ’@

Wasser fiir Injektionszwecke, \

Polysorbat 80 &

4. DARREICHUNGSFORM UN@ﬁALT

Injektionssuspension.
20 Mehrdosenbehiltnisse (10 Rosen pro Durchstechflasche, 0,5 ml pro Dosis)

5. HINWEISE ZU%D ART(EN) DER ANWENDUNG
L 4

~

Packungsbeilage be
Intramuskuldre Antyertdung.
Der Impfstoff s r der Anwendung Raumtemperatur erreicht haben.

Vor Gebrauch tteln.
Nach dem @ ffnen muss die Durchstechflasche innerhalb von 3 Stunden verwendet werden.

RNHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNERREICHBAR UND

6.
WCHT SICHTBAR AUFZUBEWAHREN IST

Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich aufbewahren.

7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

Nicht intravaskulér injizieren.
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8. VERFALLDATUM

Verwendbar bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

Im Kiihlschrank lagern.

Nicht einfrieren. @

In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Licht zu schiitzen.

10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHM@ DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMIT DER DAVON

STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN Q
Entsorgung entsprechend den lokalen Anforderungen. 0

v

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTIS@EN UNTERNEHMERS

Resilience Biomanufacturing Ireland Limited
2 Shelbourne Buildings Q
Crampton Avenue Q
Dublin 4

D04 W3V6
Irland

{\“

12. ZULASSUNGSNUMMER(N) Q

EU/1/09/571/001 Q

13. CHARGENBEZE@NG
Ch.-B.: (’Q’\g/

| 14. VE GRENZUNG

Verschreib@ﬂichti g

1 WEISE FUR DEN GEBRAUCH

‘ 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

Der Begriindung, keine Angaben in Blindenschrift aufzunehmen, wird zugestimmt.
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

UMKARTON FUR FERTIGSPRITZE

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER, Injektionssuspension
Pandemischer Grippe-Impfstoff (H5N1) (Ganzvirus, inaktiviert, in Zellkulturen hergestel&Q

2. WIRKSTOFF(E) A’
>4
Grippe-Impfstoff (Ganzvirus, inaktiviert), der ein Antigen* von folgendem St\@thélt:

A/Vietnam/1203/2004 (H5NT1) 7,5 Mikrogramm** QQ

pro Impfdosis (0,5 ml) 0
* hergestellt in Vero-Zellen W
**  Himagglutinin

A

»

3.  SONSTIGE BESTANDTEILE Q“/
Trometamol, N Q
Natriumchlorid, ’@

Wasser fiir Injektionszwecke, \

Polysorbat 80 &

4. DARREICHUNGSFORM UN@ﬁALT

Injektionssuspension. Q
Eine Einzeldosis-Fertigspritze%m Injektionssuspension)

<

5. HINWEISE ZU ART(EN) DER ANWENDUNG
L 4

Packungsbeilage be \

Intramuskuldre Antyertdung.

Der Impfstoff's r der Anwendung Raumtemperatur erreicht haben.
Vor Gebrauch @eln.

A

6. KAWHINWEIS, DASS DAS ARZNEIMITTEL FUR KINDER UNERREICHBAR UND

HT SICHTBAR AUFZUBEWAHREN IST
Arzn;imittel fiir Kinder unzugéinglich aufbewahren.

‘ 7. WEITERE WARNHINWEISE, FALLS ERFORDERLICH

Nicht intravaskular injizieren.
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8. VERFALLDATUM

Verwendbar bis

9. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

Im Kiihlschrank lagern.
Nicht einfrieren. @Q

In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Licht zu schiitzen.

O
10. GEGEBENENFALLS BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FHR-DIE
BESEITIGUNG VON NICHT VERWENDETEM ARZNEIMITTE\ R DAVON
STAMMENDEN ABFALLMATERIALIEN (7.
N4

Entsorgung entsprechend den lokalen Anforderungen.

A

11. NAME UND ANSCHRIFT DES PHARMAZEUTISCHEN‘ﬁNTERNEHMERS

Resilience Biomanufacturing Ireland Limited @K
2 Shelbourne Buildings

Crampton Avenue Q
Dublin 4 . Q

D04 W3V6 ‘@

Irland \

X

12.  ZULASSUNGSNUMMER(N) )(V

)

EU/1/09/571/002 N

N

13. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.: .&/
o

| 14. VERKAUFSABGRENZUNG
g

Verschreibun chtig

| 15. Q{MEISE FUR DEN GEBRAUCH

e

| 16. ANGABEN IN BLINDENSCHRIFT

Der Begriindung, keine Angaben in Blindenschrift aufzunehmen, wird zugestimmt.
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MINDESTANGABEN AUF KLEINEN BEHALTNISSEN

ETIKETT FUR 10-DOSEN-DURCHSTECHFLASCHE

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS SOWIE ART(EN) DER ANWENDUNG

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER Injektionssuspension
Pandemischer Grippe-Impfstoff (H5N1) (Ganzvirus, inaktiviert, in Zellkulturen hergestel&Q
LM.

&
"4

2. HINWEISE ZUR ANWENDUNG

Vor Gebrauch schiitteln ®\

&

3.  VERFALLDATUM B 7

Verwendbar bis W

&

Ch.-B.:

4. CHARGENBEZEICHNUNG Q
QO
0

v

5. INHALT NACH GEWICHT, VOLYMEN ODER EINHEITEN

~
Mehrdosenbehiltnis (10 Dosen mit je 0,&0 Durchstechflasche)

L 4

AN

6. WEITERE ANGABEN "

Nach dem ersten Offnen mus@urchstechﬂasche innerhalb von 3 Stunden verwendet werden.

Resilience Biomanufagw&g{reland Limited
2 Shelbourne Buildin \
Crampton Avenue

Dublin 4 .
D04 W3V6 N\
Irland @

&
4
?S
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MINDESTANGABEN AUF KLEINEN BEHALTNISSEN

ETIKETT FUR FERTIGSPRITZE MIT EINZELDOSIS

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS SOWIE ART(EN) DER ANWENDUNG

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER Injektionssuspension
Pandemischer Grippe-Impfstoff (H5N1) (Ganzvirus, inaktiviert, in Zellkulturen hergestel&Q
LM.

&
"4

2. HINWEISE ZUR ANWENDUNG

Vor Gebrauch schiitteln ®\

&

3.  VERFALLDATUM B 7

Verwendbar bis W

&

Ch.-B.:

4. CHARGENBEZEICHNUNG Q
QO
0

v

5. INHALT NACH GEWICHT, VOLYMEN ODER EINHEITEN

"4
Einzeldosis-Fertigspritze (0,5 ml) EQ

L 4

AN

6. WEITERE ANGABEN "

Resilience Biomanufacturing \d Limited
2 Shelbourne Buildings
Crampton Avenue é’

e &
A
“Z
<
4
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Gebrauchsinformation: Information fiir Anwender

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER
Injektionssuspension
Pandemischer Grippe-Impfstoff (HSN1) (Ganzvirus, inaktiviert, in Zellkulturen hergestellt)

Lesen Sie die gesamte Packungsbeilage sorgfiltig durch, bevor Sie geimpft werden, denn sie
enthilt wichtige Informationen.

- Heben Sie die Packungsbeilage auf. Vielleicht mdchten Sie diese spater nochmals Q

- Wenn Sie weitere Fragen haben, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker,

- Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt oder A er. Dles
gilt auch fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegebe%d Siehe

Abschnitt 4. \

Was in dieser Packungsbeilage steht @

1. Was ist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER: @;ﬁir wird
es angewendet?

2. Was sollten Sie vor der Anwendung von PANDEMIC INFL@ZA VACCINE
H5N1 BAXTER beachten?

3. Wieist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER anzuwenden?

4. Welche Nebenwirkungen sind moglich?

5. Wie ist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5, XTER aufzubewahren?

6.

Inhalt der Packung und weitere Informationen Q

1. Was ist PANDEMIC INFLUENZA VAX HS5N1 BAXTER und wofiir wird es

angewendet? &

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE AXTER ist ein Impfstoft, der bei Personen
ab 6 Monaten angewendet wird. Er wirdlangcwendet, um der Influenza (Virus-Grippe) bei einer
offiziell erklirten Pandemie Vorzubeu&

Eine pandemische Grippe ist eine Art™der Influenza, die alle paar Jahrzehnte auftritt. Die pandemische
Grippe breitet sich schnell iib %e Léander und Regionen der Welt aus. Die Symptome einer
pandemischen Grippe sin iner ,,normalen* Grippe &hnlich, sind aber fiir gewdhnlich
schwerwiegender. {/

krankheitsverursac Viren aufzubauen.
.

N

2. Was @Sie vor der Anwendung von PANDEMIC INFLUENZA VACCINE
HS XTER beachten?

Der Impfstoff w1r1@t er den Korper anregt, einen eigenen Schutz (Antikorper) gegen die
e

PAND( INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER darf nicht angewendet werden,

o wenn bei einer fritheren Verabreichung eine schwere (d. h. lebensbedrohliche) allergische
Reaktion gegen PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER aufgetreten ist.
. wenn Sie iiberempfindlich (allergisch) gegen irgendeinen im Impfstoff enthaltenen Bestandteil

oder gegen einen der in Spuren enthaltenen Restbestandteile (Formaldehyd, Benzonase,
Sucrose) sind. Der Wirkstoff und die sonstigen Bestandteile von PANDEMIC INFLUENZA
VACCINE H5N1 BAXTER sind in Abschnitt 6 am Ende der vorliegenden Packungsbeilage
aufgelistet. Eine allergische Reaktion kann sich durch juckende Hautausschlidge, Atemnot und
Anschwellen des Gesichtes oder der Zunge &uflern. In einer pandemischen Situation kann Thr
Arzt es fir angebracht halten, den Impfstoff auch in solchen Fillen anzuwenden
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Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen

Sie sollten Thren Arzt vor der Impfung informieren, wenn

o Sie eine schwerwiegende Infektion mit Fieber (iiber 38°C) haben. Trifft dies zu, so wird Ihre
Impfung normalerweise verschoben, bis Sie sich besser fiihlen. Leichtere Infektionen, wie etwa
eine Erkiltung, stellen fiir gewohnlich kein Problem dar, besprechen Sie mit Threm Arzt, ob eine
Impfung mit PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER in Frage komm

o bei Ihnen eine allergische Reaktion auf einen der im Impfstoff enthaltenen Bestandtﬂ'gﬁehe
Abschnitt 6 am Ende der vorliegenden Packungsbeilage) oder auf Formaldehyd, ase
oder Sucrose aufgetreten ist. Allergische Reaktionen einschlielich lebensbedrojfti
allergischer Reaktionen (anaphylaktischer Schock) wurden fiir einen &hnlich

emischen
Allergien

HINI1-Grippeimpfstoff (Schweinegrippe-Impfstoff) bei Anwendung in ein
Situation berichtet. Solche Reaktionen sind sowohl bei Personen mit b
aufgetreten als auch bei anderen Personen.

. Ihre Immunantwort vermindert ist (wie beispielsweise infolge einer i suppressiven
Behandlung, z. B. Kortison oder eine Chemotherapie bei Krebs); %
o bei Ihnen innerhalb weniger Tage nach einer Influenzaimpfung ¢ est zum Nachweis einer

mit PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTE en unter Umsténden die
Testergebnisse verfilscht. Informieren Sie den Arzt, der diese Tests vornehmen mdochte,
dariiber, dass Sie kiirzlich mit PANDEMIC INFLUE ACCINE H5N1 BAXTER
geimpft wurden.

. Sie an einer Blutgerinnungsstérung leiden oder zur@atombildung neigen.

Infektion mit bestimmten Viren durchgefiihrt wird. In den erix ochen nach einer Impfung

Der Impfstoff darf in keinem Fall in ein Blutgefafi Y %cht werden.
Es liegen keine Informationen zur Verabreichu ANDEMIC INFLUENZA VACCINE
HS5N1 BAXTER unter die Haut vor. f\

Anwendung von PANDEMIC INFLU &ACCINE HSN1 BAXTER zusammen mit anderen
Arzneimitteln

bzw. vor kurzem eingenommen/anggwendet haben, auch wenn es sich um nicht
verschreibungspflichtige Arznewte andelt. Informieren Sie ihn auch, wenn sie kiirzlich andere
Impfungen erhalten haben. @

2 4
Bitte informieren Sie Thren Arzt od$theker, wenn Sie andere Arzneimittel einnehmen/anwenden

PANDEMIC INFLUE \%':ACCINE H5N1 BAXTER sollte nicht zur gleichen Zeit mit anderen
Impfstoffen verabreicHt\1 en. Es kann falls notig jedoch gleichzeitig mit anderen Impfstoffen
verabreicht werden, ie Impfung an einem anderen Korperteil durchgefiihrt wird. In diesem
Fall ist zu beach}e@ die Nebenwirkungen verstirkt sein konnen.

Falls Sie ande \dikamente einnehmen, die die Immunitét gegeniiber Infektionen herabsetzen,
oder sich ei eren, das Immunsystem beeinflussenden Behandlung (z. B. einer Strahlentherapie)
unterziehgn,Ykann PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER zwar verabreicht werden,
die ReaKtign/auf den Impfstoff ist aber moglicherweise vermindert.

PAYBMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER sollte nicht gleichzeitig mit
Immunglobulinen verabreicht werden. Lésst sich dies nicht vermeiden, sollten die Immunglobuline
in einen anderen Korperteil injiziert werden.

Schwangerschaft, Stillzeit und Zeugungs-/Gebiirfihigkeit
Wenn Sie schwanger sind oder stillen, oder wenn Sie vermuten, schwanger zu sein oder beabsichtigen,

schwanger zu werden, fragen Sie [hren Arzt um Rat, ob Sie PANDEMIC INFLUENZA VACCINE
H5N1 BAXTER erhalten sollten.
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Verkehrstiichtigkeit und Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER kann Schwindel und Ubelkeit hervorrufen,
was Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Féhigkeit zum Bedienen von Maschinen
haben kann.

3. Wie ist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER anzuwenden?
Siuglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche im Alter von 6 Monaten bis 17 Jahren unﬁ)Q

Erwachsene ab dem vollendeten 18. Lebensjahr:
Es wird eine Dosis von 0,5 ml verabreicht. Eine zweite Dosis von 0,5 ml sollte im %@ von

mindestens drei Wochen verabreicht werden.

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER wird als Muskelinje ir gewohnlich
je nach Muskelmasse in den Oberarm oder Oberschenkel) verabreicht.

Der Impfstoff darf auf keinen Fall in eine Vene verabreicht werden. Q

Wenn Sie weitere Fragen zur Anwendung des Produktes haben, frWie Ihren Arzt oder Apotheker.

X

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich? @

Wie alle Arzneimittel kann auch PANDEMIC INFLU ACCINE H5N1 BAXTER
Nebenwirkungen haben, die aber nicht bei jedem apftfgter mussen.
L 4

In den klinischen Studien, die bei Erwachsenen @eren Personen durchgefiihrt wurden, waren
die meisten Nebenwirkungen leichter Natur %\Zn kurzer Dauer. Die Reaktionen dhneln im
Allgemeinen denen, die durch saisonale Gri pfstoffe hervorgerufen werden. Nach der zweiten
Impfung traten im Vergleich zur ersten Applikation weniger Nebenwirkungen auf. Die am héufigsten
auftretende Nebenwirkung waren Schmérzep'an der Injektionsstelle, die fiir gewdhnlich von leichter
Natur waren. \

Im Rahmen der klinischen St ien&rwachsenen und édlteren Personen wurden folgende
Nebenwirkungen berichtet:

Sehr hiufig (bei mehr als von 10 Geimpften):

) Schmerzen an dx tionsstelle

o Ermiidung (Midigkeitsgefiihl)

o Kopfschrrole

Haufig (bei bi@von 10 Geimpften):
se und Halsschmerzen

laufe
Dr windel (Bewegungskrankheit)
hm€rzen im Mund und Rachen

ten
wrchfau
verstiarktes Schwitzen

Juckreiz

Gelenk- oder Muskelschmerz

Fieber

Schiittelfrost

Unwohlsein (allgemeines Krankheitsgefiihl)

Verhirtung, Rétung, Schwellung oder kleine Blutung an der Injektionsstelle
anormale verminderte Empfindlichkeit
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Gelegentlich (bei mehr als 1 von 100 Geimpften):

geschwollene Driisen

Schlaflosigkeit (Schlafschwierigkeiten)

Schwindel

Schléfrigkeit

Konjunktivitis (Augenentziindung), Augenreizung

Horsturz, Ohrschmerzen

verringerter Blutdruck, Schwéchegefiihl (Synkope) Q
Kurzatmigkeit @
Halstrockenheit %
Verstopfte oder laufende Nase %
Ubelkeit @
Erbrechen \
Bauchschmerzen, Verdauungsstérung

Brustkorbbeschwerden

Ausschlag, Nesselsucht @
Reizung oder Jucken an der Injektionsstelle, blaue Flecken ode% rm
grippeartige Erkrankung W

In den klinischen Studien, die bei Sduglingen/Kleinkindern, &m und Jugendlichen durchgefiihrt
wurden, waren die Inzidenz und Art der Symptome nach der{efsgen und zweiten Impfung jenen, die

bei Erwachsenen oder élteren Personen beobachtet wurd

ahnlich.

Im Rahmen der klinischen Studien bei Sduglingen/KI8inkihdern im Alter von 6 bis 35 Monaten

wurden folgende Nebenwirkungen berichtet:

L 4

Sehr hiufig (bei mehr als einem von 10 Geiletin):

Schlafrigkeit
Fieber Q
Reizbarkeit . (J
Schmerzen an der Injektionss

Haéufig (bei bis zu 1 von 10 Géwmpften):

25 [ ] [ ] [ ] [ ] [ ] [ ] [ ] [ ] [ ]
=

Sehr

laufende Nase und Hal@ erzen
verminderter Appe
Schlafstérungen, %’

Weinen \

Erbrechen
Ubelkeit «

Ver g, Rotung, Schwellung oder blaue Flecken an der Injektionsstelle

Durchfa@
VerStéEE chwitzen

%er klinischen Studien bei Kindern im Alter von 3 bis 8 Jahren wurden folgende
kungen berichtet:

aufig (bei mehr als einem von 10 Geimpften):

Schmerzen an der Injektionsstelle

Haéufig (bei bis zu 1 von 10 Geimpften):

laufende Nase und Halsschmerzen
Kopfschmerzen

Schmerzen im Mund und Rachen
Erbrechen
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Ubelkeit

Gelenk- oder Muskelschmerz

Verhirtung, Rétung, Schwellung oder blaue Flecken an der Injektionsstelle
Ermiidung

Fieber

Unwohlsein

Gelegentlich (bei bis zu 1 von 100 Geimpften):
verminderter Appetit

Augenreizung

Husten

&
laufende Nase %
Durchfall \@

,

verstarktes Schwitzen
Schmerzen in der Achselhohle

Juckreiz an der Injektionsstelle
Kéltegefiihl

Im Rahmen der klinischen Studien bei Jugendlichen im Alter von @J ahren wurden folgende
Nebenwirkungen berichtet:

Sehr hiufig (bei mehr als einem von 10 Geimpften):
. Kopfschmerzen

o Schmerzen an der Injektionsstelle QQ
¢
0

Haufig (bei bis zu 1 von 10 Geimpften):
laufende Nase und Halsschmerzen

Schmerzen im Mund und Rachen &
Bauchschmerzen

Ubelkeit Q

Erbrechen . (J

verstéirktes Schwitzen \

Gelenk- oder MuskelschmerQ

Verhirtung, Rotung odetSchwellung an der Injektionsstelle

Ermiidung
Schiittelfrost

Unwohlsein é’
Gelegentlich (bei bi von 100 Geimpften):
Vermindeﬁxt etit

it (Schlafschwierigkeiten)

Vu\fende Nase

Durchfall
Juckreiz
Schmerzen in einer Extremitat
Schmerzen in der Achselhohle
blaue Flecken an der Injektionsstelle
Juckreiz an der Injektionsstelle
Fieber
Kaltegefiihl
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Die nachstehenden Nebenwirkungen sind bei einem dhnlichen Grippeimpfstoff (Celvapan) bei
Erwachsenen und Kindern im Rahmen des H1N1-Pandemie-Grippeimpfungsprogramms aufgetreten.
Die Haufigkeit ist auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschétzbar.

o allergische Reaktionen, einschlieBlich schwerwiegender allergischer Reaktionen, die zu
einem gefahrlichen Blutdruckabfall fiihren, der unbehandelt zum Schock fiihren kann

. Krampfanfille
. Schmerzen in Armen oder Beinen (in den meisten Féllen als Schmerzen im geimpfteQ

Arm berichtet) @
o Schwellung des Gewebes direkt unter der Haut %
Meldung von Nebenwirkungen %

Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt oder A t@’ Dies gilt auch
fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben sind. Si m‘en
Nebenwirkungen auch direkt iiber das in Anhang V aufgefiihrte nationale ystem anzeigen.
Indem Sie Nebenwirkungen melden, kdnnen Sie dazu beitragen, dass me ormationen iiber die
Sicherheit dieses Arzneimittels zur Verfligung gestellt werden. O

S. Wie ist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE HSNI{A%R aufzubewahren?
Bewahren Sie dieses Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich @

Sie diirfen PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5 TER nach dem auf dem Umkarton
angegebenen Verfalldatum nicht mehr Verwenden..oDa erfalldatum bezieht sich auf den letzten

Tag des Monats. \

Im Kiihlschrank lagern (2°C - 8°C). &4
In der Originalverpackung aufbewahren,% nhalt vor Licht zu schiitzen.

Nicht einfrieren.
O

Entsorgen Sie Arzneimittel nicht im sser oder Haushaltsabfall. Fragen Sie Ihren Apotheker, wie
das nicht zu verwendende Arzneimittelzu entsorgen ist. Sie tragen damit zum Schutz der Umwelt bei.

6. Inhalt der Packun@eitere Informationen

Was PANDEMIC IN@VZA VACCINE H5N1 BAXTER enthilt

Wirkstoff:
Ganzvirus—HSNﬁﬁ pe-Impfstoff, inaktiviert, der ein Antigen* von folgendem Stamm enthalt:

A/Vietnam/ %04 (H5NT1) 7,5 Mikrogramm**
pro Impfdosis (0,5 ml)

* &gestellt in Vero-Zellen
ok amagglutinin

Die sonstigen Bestandteile sind: Trometamol, Natriumchlorid, Wasser fiir Injektionszwecke,
Polysorbat 80.
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Wie PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER aussieht und Inhalt der Packung

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER ist eine weilliche, opaleszente,
durchsichtige Fliissigkeit.

Der Impfstoff ist als 1 Packung mit 20 Mehrdosenbehéltnissen erhéltlich (Glas Typ I), wobei eine
Durchstechflasche 5 ml Injektionssuspension (10 Dosen) enthélt.

Pharmazeutischer Unternehmer:

Resilience Biomanufacturing Ireland Limited @Q
2 Shelbourne Buildings

Crampton Avenue %
Dublin 4 %

D04 W3V6 /O

Irland \E

Hersteller: Q

Baxter AG
Uferstral3e 15

A-2304 Orth/Donau /\/
Osterreich {

Diese Packungsbeilage wurde zuletzt {iberarbeitet im {M, .

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXT@urde unter ,,Aullergewo6hnlichen
Umstdnden® zugelassen. Das bedeutend, dass es aﬂ% enschaftlicher Griinden nicht méglich war
vollstdndige Informationen zu diesem Arzneimit erhalten. Die Européische Arzneimittelagentur
(EMA) wird alle neuen Informationen, die V@ba werden, jahrlich bewerten, und falls erforderlich,
wird die Packungsbeilage aktualisiert werd%

-

Ausfiihrliche Informationen zu die rzneimittel sind auf den Internetseiten der Européischen
Arzneimittel-Agentur (EMA) lttp://Www.ema.europa.eu/ verfligbar.

eé&
Die folgenden Informatj sind nur fiir Arzte bzw. medizinisches Fachpersonal bestimmt:

Der Impfstoff sollﬁ@er Anwendung Raumtemperatur erreicht haben. Vor Gebrauch schiitteln.

*

Weitere Informationsquellen

Nach dem Sch@is‘[ der Impfstoff eine weilliche, opaleszente, durchsichtige Suspension.

Die Susperfsion®ist vor der Anwendung per Augenschein auf etwaige Fremdpartikel und/oder
iche physikalische Verdnderungen zu untersuchen. Wenn solche Abweichungen beobachtet
er Impfstoff zu entsorgen.

Der zpfstoff darf nicht intravaskuldr verabreicht werden.

Nicht verwendeter Impfstoff oder Abfallmaterial ist entsprechend den nationalen Anforderungen
zu beseitigen.

Nach dem ersten Offnen der Durchstechflasche muss der Impfstoff innerhalb von 3 Stunden
verwendet werden.

Jede Impfdosis von 0,5 ml wird fiir die Injektion in eine Spritze aufgezogen.
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Gebrauchsinformation: Information fiir Anwender

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER
Injektionssuspension
Pandemischer Grippe-Impfstoff (HSN1) (Ganzvirus, inaktiviert, in Zellkulturen hergestellt)

Lesen Sie die gesamte Packungsbeilage sorgfiltig durch, bevor Sie geimpft werden, denn sie
enthilt wichtige Informationen.

- Heben Sie die Packungsbeilage auf. Vielleicht mdchten Sie diese spéter nochmals Q

- Wenn Sie weitere Fragen haben, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apotheker,

- Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt oder A er. Dies
gilt auch fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegebens€ind. Siche

Abschnitt 4. \®

Was in dieser Packungsbeilage steht @

1. Was ist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER: @;ﬁir wird es
angewendet?

2. Was sollten Sie vor der Anwendung von PANDEMIC INFL@ZA VACCINE
H5N1 BAXTER beachten?

3. Wie ist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER anzuwenden?

4. Welche Nebenwirkungen sind moglich?

5. Wie ist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5, XTER aufzubewahren?

6.

Inhalt der Packung und weitere Informationen Q

L 4

*
1. Was ist PANDEMIC INFLUENZA VA % H5N1 BAXTER und wofiir wird es

angewendet? &

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE I@AXTER ist ein Impfstoff, der bei Personen
ab 6 Monaten angewendet wird. Er wirdlangcwendet, um der Influenza (Virus-Grippe) bei einer
offiziell erklirten Pandemie Vorzubeu&

Eine pandemische Grippe ist eine Art™der Influenza, die alle paar Jahrzehnte auftritt. Die pandemische
Grippe breitet sich schnell ﬁb%e Léander und Regionen der Welt aus. Die Symptome einer
pandemischen Grippe sind iner ,,normalen* Grippe &hnlich, sind aber fiir gewdhnlich

schwerwiegender. &

*
Der Impfstoff wirl@a er den Korper anregt, einen eigenen Schutz (Antikorper) gegen die
e

krankheitsverursac Viren aufzubauen.
.

2. Waﬁg{ Sie vor der Anwendung von pandemic influenza vaccine hSnl baxter
be (9

PAN & INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER darf nicht angewendet werden,

o wenn bei einer fritheren Verabreichung eine schwere (d. h. lebensbedrohliche) allergische
Reaktion gegen PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER aufgetreten ist.
. wenn Sie iiberempfindlich (allergisch) gegen irgendeinen im Impfstoff enthaltenen Bestandteil

oder gegen einen der in Spuren enthaltenen Restbestandteile (Formaldehyd, Benzonase,
Sucrose) sind. Der Wirkstoff und die sonstigen Bestandteile von PANDEMIC INFLUENZA
VACCINE H5N1 BAXTER sind in Abschnitt 6 am Ende der vorliegenden Packungsbeilage
aufgelistet. Eine allergische Reaktion kann sich durch juckende Hautausschliage, Atemnot und
Anschwellen des Gesichtes oder der Zunge &uflern. In einer pandemischen Situation kann Thr
Arzt es fir angebracht halten, den Impfstoff auch in solchen Fillen anzuwenden
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Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen

Sie sollten Thren Arzt vor der Impfung informieren, wenn

o Sie eine schwerwiegende Infektion mit Fieber (iiber 38°C) haben. Trifft dies zu, so wird Ihre
Impfung normalerweise verschoben, bis Sie sich besser fiihlen. Leichtere Infektionen, wie etwa
eine Erkiltung, stellen fiir gewOhnlich kein Problem dar, besprechen Sie mit Threm Arzt, ob eine
Impfung mit PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER in Frage komm

o bei Ihnen eine allergische Reaktion auf einen der im Impfstoff enthaltenen BestandteiQﬁehe
Abschnitt 6 am Ende der vorliegenden Packungsbeilage) oder auf Formaldehyd, ase
oder Sucrose aufgetreten ist. Allergische Reaktionen einschlieBlich lebensbedrojti
allergischer Reaktionen (anaphylaktischer Schock) wurden fiir einen &hnlich

emischen
Allergien

HIN1-Grippeimpfstoff (Schweinegrippe-Impfstoff) bei Anwendung in ein
Situation berichtet. Solche Reaktionen sind sowohl bei Personen mit b
aufgetreten als auch bei anderen Personen.

. Ihre Immunantwort vermindert ist (wie beispielsweise infolge einer i suppressiven
Behandlung, z. B. Kortison oder eine Chemotherapie bei Krebs); %
o bei Ihnen innerhalb weniger Tage nach einer Influenzaimpfung ¢ est zum Nachweis einer

mit PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTE en unter Umsténden die
Testergebnisse verfalscht. Informieren Sie den Arzt, der diese Tests vornehmen mdochte,
dariiber, dass Sie kiirzlich mit PANDEMIC INFLUE ACCINE H5N1 BAXTER
geimpft wurden.

. Sie an einer Blutgerinnungsstérung leiden oder zuu@atombildung neigen.

Infektion mit bestimmten Viren durchgefiihrt wird. In den erig ochen nach einer Impfung

Der Impfstoff darf in keinem Fall in ein Blutgeﬁili v %cht werden.
Es liegen keine Informationen zur Verabreichu ANDEMIC INFLUENZA VACCINE
H5N1 BAXTER unter die Haut vor. I\

Anwendung von PANDEMIC INFLU &ACCINE HS5N1 BAXTER zusammen mit anderen
Arzneimitteln

bzw. vor kurzem eingenommen/anggwendet haben, auch wenn es sich um nicht
verschreibungspflichtige Arznewte andelt. Informieren Sie ihn auch, wenn sie kiirzlich andere
Impfungen erhalten haben. @

2 4
Bitte informieren Sie Thren Arzt od$theker, wenn Sie andere Arzneimittel einnehmen/anwenden

PANDEMIC INFLUE \%':ACCINE H5N1 BAXTER sollte nicht zur gleichen Zeit mit anderen
Impfstoffen verabreicﬁt\1 en. Es kann falls notig jedoch gleichzeitig mit anderen Impfstoffen
verabreicht werden, ie Impfung an einem anderen Korperteil durchgefiihrt wird. In diesem
Fall ist zu beach}en& die Nebenwirkungen verstirkt sein konnen.

Falls Sie ande@ikamente einnehmen, die die Immunitét gegentiiber Infektionen herabsetzen,
oder sich ei eren, das Immunsystem beeinflussenden Behandlung (z. B. einer Strahlentherapie)
unterziehgn,Nxann PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER zwar verabreicht werden,
die ReaKtign/auf den Impfstoff ist aber mdglicherweise vermindert.

PAYBMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER sollte nicht gleichzeitig mit
Immunglobulinen verabreicht werden. Léasst sich dies nicht vermeiden, sollten die Immunglobuline
in einen anderen Korperteil injiziert werden.

Schwangerschaft, Stillzeit und Zeugungs-/Gebirfihigkeit
Wenn Sie schwanger sind oder stillen, oder wenn Sie vermuten, schwanger zu sein oder beabsichtigen,

schwanger zu werden, fragen Sie Thren Arzt um Rat, ob Sie PANDEMIC INFLUENZA VACCINE
H5N1 BAXTER erhalten sollten.
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Verkehrstiichtigkeit und Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER kann Schwindel und Ubelkeit hervorrufen,
was Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Féhigkeit zum Bedienen von Maschinen
haben kann.

3. Wie ist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER anzuwenden?
Siuglinge/Kleinkinder, Kinder und Jugendliche im Alter von 6 Monaten bis 17 Jahren unﬁ)Q

Erwachsene ab dem vollendeten 18. Lebensjahr:
Es wird eine Dosis von 0,5 ml verabreicht. Eine zweite Dosis von 0,5 ml sollte im %@ von

mindestens drei Wochen verabreicht werden.

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER wird als Muskelinje ir gewohnlich
je nach Muskelmasse in den Oberarm oder Oberschenkel) verabreicht.

Der Impfstoff darf auf keinen Fall in eine Vene verabreicht werden. Q

Wenn Sie weitere Fragen zur Anwendung des Produktes haben, frWie Thren Arzt oder Apotheker.

X

4. Welche Nebenwirkungen sind moglich? @

Wie alle Arzneimittel kann auch PANDEMIC INFLU ACCINE H5N1 BAXTER
Nebenwirkungen haben, die aber nicht bei jedem apfifgterr muissen.
L 4

In den klinischen Studien, die bei Erwachsenen @gren Personen durchgefiihrt wurden, waren
die meisten Nebenwirkungen leichter Natur %\l/gn kurzer Dauer. Die Reaktionen dhneln im
Allgemeinen denen, die durch saisonale Gri pfstoffe hervorgerufen werden. Nach der zweiten
Impfung traten im Vergleich zur ersten Applikation weniger Nebenwirkungen auf. Die am héufigsten
auftretende Nebenwirkung waren Schmérzep'an der Injektionsstelle, die fiir gewdhnlich von leichter
Natur waren. \

Im Rahmen der klinischen St ien&rwachsenen und édlteren Personen wurden folgende
Nebenwirkungen berichtet:

Sehr hiufig (bei mehr als von 10 Geimpften):

) Schmerzen an dx tionsstelle

o Ermiidung (Midigkeitsgefiihl)

o Kopfschrrole

Haufig (bei bi@von 10 Geimpften):
se und Halsschmerzen

laufe
Dr windel (Bewegungskrankheit)
hm€rzen im Mund und Rachen

ten
wrchfau
verstiarktes Schwitzen

Juckreiz

Gelenk- oder Muskelschmerz

Fieber

Schiittelfrost, Unwohlsein (allgemeines Krankheitsgefiihl),

Verhértung, Rétung, Schwellung oder kleine Blutung an der Injektionsstelle
anormale verminderte Empfindlichkeit
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Gelegentlich (bei bis zu 1 von 100 Geimpften):
geschwollene Driisen

Schlaflosigkeit (Schlafschwierigkeiten)

Schwindel

Schlafrigkeit

Konjunktivitis (Augenentziindung), Augenreizung
Horsturz, Ohrschmerzen

verringerter Blutdruck, Schwichegefiihl (Synkope)
Kurzatmigkeit

Halstrockenheit

Verstopfte oder laufende Nase %

Ubelkeit
Erbrechen
Bauchschmerzen, Verdauungsstérung

Ausschlag, Nesselsucht @
Reizung oder Jucken an der Injektionsstelle, blaue Flecken oder st% rm

Brustkorbbeschwerden

grippeartige Erkrankung 0

In den klinischen Studien, die bei Sduglingen/Kleinkindern, Ki ernqu Jugendlichen durchgefiihrt
wurden, waren die Inzidenz und Art der Symptome nach der ié n und zweiten Impfung jenen, die

bei Erwachsenen oder dlteren Personen beobachtet wurden, ich.
Im Rahmen der klinischen Studien bei Séuglingen/Klej im Alter von 6 bis 35 Monaten
wurden folgende Nebenwirkungen berichtet: .

L 4

Sehr hiufig (bei mehr als einem von 10 Geimpr
. Schlafrigkeit &

. Fieber

° Reizbarkeit Q

o Schmerzen an der Injektionsstell{}

N

Haufig (bei bis zu 1 von 10 Geimp )
laufende Nase und Halswerzen

verminderter Appetit @
Schlafstérungen

| X
Weinen
Erbrechen 06

Ubelkeit

Durchfalle @

verstérk witzen

Verhi otung, Schwellung oder blaue Flecken an der Injektionsstelle

Im Rah r klinischen Studien bei Kindern im Alter von 3 bis 8 Jahren wurden folgende
Neber@ ngen berichtet:

Sehnthdufig (bei mehr als einem von 10 Geimpften):
o Schmerzen an der Injektionsstelle

Haufig (bei bis zu 1 von 10 Geimpften):

. laufende Nase und Halsschmerzen
o Kopfschmerzen

. Schmerzen im Mund und Rachen
. Erbrechen

. Ubelkeit
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Gelenk- oder Muskelschmerz

Verhirtung, Rétung, Schwellung oder blaue Flecken an der Injektionsstelle
Ermiidung

Fieber

Unwohlsein

Gelegentlich (bei bis zu 1 von 100 Geimpften):
verminderter Appetit

Augenreizung

Husten

laufende Nase

Durchfall %9
verstarktes Schwitzen @

Schmerzen in der Achselhohle
Juckreiz an der Injektionsstelle
Kéltegefiihl

Im Rahmen der klinischen Studien bei Jugendlichen im Alter von 9 big 1 Mahren wurden folgende
Nebenwirkungen berichtet: W

Sehr hiufig (bei mehr als einem von 10 Geimpften):

o Kopfschmerzen é

o Schmerzen an der Injektionsstelle Q

Haufig (bei bis zu 1 von 10 Geimpften):

LQ
laufende Nase und Halsschmerzen ’\@

Schmerzen im Mund und Rachen

Bauchschmerzen

Ubelkeit &

Erbrechen Q

verstarktes Schwitzen . (J

Gelenk- oder Muskelschmer \

Verhirtung, Rotung oder Schiwellung an der Injektionsstelle

Ermiidung \

Schiittelfrost

Unwohlsein @
oY

L 4
Gelegentlich (bei bis von 100 Geimpften):

verminderter it
Schlaﬂos'&{ (Schlafschwierigkeiten)
Schwin
ano (zgrminderte Empfindlichkeit
Drelischwindel (Bewegungskrankheit)
e

fende Nase

rchfall
Juckreiz
Schmerzen in einer Extremitét
Schmerzen in der Achselhohle
blaue Flecken an der Injektionsstelle
Juckreiz an der Injektionsstelle
Fieber
Kaltegefiihl
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Die nachstehenden Nebenwirkungen sind bei einem @hnlichen Grippeimpfstoff (Celvapan) bei
Erwachsenen und Kindern im Rahmen des H1N1-Pandemie-Grippeimpfungsprogramms aufgetreten.
Die Haufigkeit ist auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschétzbar.

o allergische Reaktionen, einschlielich schwerwiegender allergischer Reaktionen, die zu einem
gefdhrlichen Blutdruckabfall fithren, der unbehandelt zum Schock fiihren kann

o Krampfanfille

o Schmerzen in Armen oder Beinen (in den meisten Fallen als Schmerzen im geimpfteﬂfgn
berichtet)

. Schwellung des Gewebes direkt unter der Haut @

Meldung von Nebenwirkungen

Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sich an Thren Arzt oder Apot %ies gilt auch
fiir Nebenwirkungen, die nicht in dieser Packungsbeilage angegeben sind. Si %
Nebenwirkungen auch direkt iiber das in Anhang V aufgefiihrte nationale M
Indem Sie Nebenwirkungen melden, kdnnen Sie dazu beitragen, dass meh
Sicherheit dieses Arzneimittels zur Verfligung gestellt werden. Q

5. Wie ist PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BA@R aufzubewahren?

stem anzeigen.
ationen iiber die

Bewahren Sie dieses Arzneimittel fiir Kinder unzugénglich a

Sie diirfen PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 TER nach dem auf dem Umbkarton
angegebenen Verfalldatum nicht mehr verwenden. Da, datum bezieht sich auf den letzten
Tag des Monats. S

0

Im Kiihlschrank lager (2°C - 8°C). \

In der Originalverpackung autbewahren, um@nhalt vor Licht zu schiitzen.
Nicht einfrieren.

Entsorgen Sie Arzneimittel nicht im Abwasger oder Haushaltsabfall. Fragen Sie Ihren Apotheker, wie

das nicht zu verwendende Arzneim& entsorgen ist. Sie tragen damit zum Schutz der Umwelt bei.

6. Inhalt der Packung u@\itere Informationen

Was PANDEMIC INF@VZA VACCINE H5N1 BAXTER enthilt

*

N

Wirkstoff:
Ganzvirus—HSN.l— 1ppe-Impfstoff, inaktiviert, der ein Antigen* von folgendem Stamm enthélt:

A/Vietnam/12 \4 (H5N1) 7,5 Mikrogramm™**
pro Impfdosisn(075 ml)

* rgestellt in Vero-Zellen
*E dmagglutinin

Die Znstigen Bestandteile sind: Trometamol, Natriumchlorid, Wasser fiir Injektionszwecke,
Polysorbat 80.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Wie PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER aussieht und Inhalt der Packung

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXTER ist eine weilliche, opaleszente,
durchsichtige Fliissigkeit.

Der Impfstoff ist als 1 Packung mit 1 Einzeldosis-Fertigspritze (Glas Typ I) von 0,5 ml
Injektionssuspension mit latexfreiem Kolbenstopfen (Halogenbutylgummi), mit oder ohne Nadel,
erhéltlich.

Pharmazeutischer Unternehmer: Q
Resilience Biomanufacturing Ireland Limited @

2 Shelbourne Buildings

Crampton Avenue %
Dublin 4 %

D04 W3V6 \/O

Irland

Hersteller:
Baxter AG
Uferstral3e 15

A-2304 Orth/Donau /\/
Osterreich {

Diese Packungsbeilage wurde zuletzt liberarbeitet im {M,

PANDEMIC INFLUENZA VACCINE H5N1 BAXT@urde unter ,,Aullergewo6hnlichen
Umstdnden® zugelassen. Das bedeutend, dass es aﬂ% enschaftlicher Griinden nicht méglich war
vollstdndige Informationen zu diesem Arzneimit erhalten. Die Européische Arzneimittelagentur
(EMA) wird alle neuen Informationen, die vegfiigbar werden, jahrlich bewerten, und falls erforderlich,
wird die Packungsbeilage aktualisiert Werd%

-

Ausfiihrliche Informationen zu diesemMArzneimittel sind auf den Internetseiten der Européischen
Arzneimittel-Agentur (EMA) http://Www.ema.europa.eu/ verfiigbar.

eé’“@
Die folgenden Informatj sind nur fiir Arzte bzw. medizinisches Fachpersonal bestimmt:

Der Impfstoff sollﬁ@er Anwendung Raumtemperatur erreicht haben. Vor Gebrauch schiitteln.

*

Weitere Informationsquellen

Nach dem Sch@is‘[ der Impfstoff eine weilliche, opaleszente, durchsichtige Suspension.

Die Susperfsion®ist vor der Anwendung per Augenschein auf etwaige Fremdpartikel und/oder
iche physikalische Verdnderungen zu untersuchen. Wenn solche Abweichungen beobachtet
er Impfstoff zu entsorgen.

Der zpfstoff darf nicht intravaskuldr verabreicht werden.

Nicht verwendeter Impfstoff oder Abfallmaterial ist entsprechend den nationalen Anforderungen
zu beseitigen.

Nach dem Entfernen der Spritzenkappe muss die Nadel direkt befestigt und die Nadelschutzkappe vor
der Anwendung abgezogen werden.

Sobald die Nadel befestigt ist, muss der Impfstoff umgehend verabreicht werden.
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