I LISA

RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Dukoral suspensioon ja suukaudse suspensiooni kihisev pulber.
Kooleravaktsiin (inaktiveeritud, suukaudne)

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Uks vaktsiinisuspensiooni annus (3 ml) sisaldab:

- Kokku 1,25x10'" bakterit jirgmistest tiivedest:
Vibrio cholerae O1 Inaba, klassikaline biotiiiip (kuumusega
inaktiveeritud)
Vibrio cholerae O1 Inaba, El Tor-biotiiiip (formaliin-inaktiveeritud)
Vibrio cholerae O1 Ogawa, klassikaline biotiiiip (kuumusega

inaktiveeritud)
Vibrio cholerae O1 Ogawa, klassikaline biotiiiip (formaliin-
inaktiveeritud)

- Rekombinantset kooleratoksiini B-alamiihikut (rCTB) 1 mg

(valmistatud V. cholerae O1 Inaba-s, klassikalises biotiiiibitlives 213.)
* Bakterite arv enne inaktiveerimist.

Teadaolevat toimet omavad abiained:

31,25x10° bakterit*

31,25x10° bakterit*
31,25x10° bakterit*

31,25x10° bakterit*

Naatriumdivesinikfosfaadi dihiidraat 2,0 mg, dinaatriumvesinikfosfaadi dihiidraat 9,4 mg,
naatriumkloriid 26 mg, naatriumvesinikkarbonaat 3600 mg, veevaba naatriumkarbonaat 400 mg,

sahhariinnaatrium 30 mg, naatriumtsitraat 6 mg.
Uks annus sisaldab ligikaudu 1,1 g naatriumi.

Abiainete tiielik loetelu vt 161k 6.1.

3.  RAVIMVORM

Suspensioon ja suukaudse suspensiooni kihisev pulber:
- Suspensioon suukaudseks suspensiooniks.

- Suukaudse suspensiooni pulber kotikeses.

4. KLIINILISED ANDMED

4.1 Naidustused

Dukoral on nédidustatud endeemseid/epideemseid piirkondi kiilastavate tdiskasvanute ja vihemalt 2-
aastaste laste immuniseerimiseks Vibrio cholerae seroriihma O1 pdhjustatava haiguse vastu.

Dukorali kasutamisel tuleks lahtuda ametlikest soovitustest, vottes arvesse epidemioloogia

muutlikkust ja nakkusohtu eri geograafilistes piirkondades ja reisitingimustes.

Dukoral ei tohiks asendada tavapéaraseid kaitsemeetmeid. Kohulahtisuse puhul tuleks hoolitseda

organismi vedelikusisalduse taastamise eest.



4.2 Annustamine ja manustamisviis
Annustamine

Esmane vaktsineerimiskuur .

Tavapérane esmane koolera-vastane vaktsineerimiskuur Dukoraliga koosneb tdiskasvanute ja
viahemalt 6-aastaste laste puhul 2 annusest. 2- kuni alla 6-aastased lapsed peaksid saama 3 annust.
Annuseid manustatakse viahemalt ithenddalaste vahedega. Kui annustevaheline aeg on olnud pikem kui
6 nddalat, tuleks esmase immuniseerimiskuuriga uuesti alustada.

Immuniseerimine peaks olema 16ppenud hiljemalt 1 nédal enne vdimalikku kokkupuudet V. cholerae
Ol-ga.

Voimendusannus

Piisiva koolera-vastase kaitse saamiseks on soovitatav kasutada iihekordseid voimendusannuseid,
taiskasvanutel ja vihemalt 6-aastastel lastel 2 aasta jooksul, 2- kuni alla 6-aastastel lastel 6 kuu
jooksul. Voimendusannuste kasutamise kohta ei ole kliinilise tdhususe andmeid kogutud. Siiski
viitavad immunoloogilised ja kaitse kestuse andmed sellele, et kui viimasest vaktsineerimisest on
moddunud tdiskasvanutel kuni 2 aastat ja 2- kuni alla 6-aastastel lastel kuni 6 kuud, tuleks patsiendile
anda iihekordne véimendusannus. Kui viimasest vaktsineerimisest on moddunud rohkem kui 2 aastat
(2- kuni alla 6-aastastel lastel rohkem kui 6 kuud), tuleks korrata esmast vaktsineerimiskuuri.

Alla 2 aasta vanused lapsed

Ohutus- ja immunogeensusuuringutes on Dukorali antud 1...2-aastastele lastele, kuid kaitsva toime
tohusust ei ole selles vanuserithmas uuritud. Seetdttu Dukorali ei soovitata kasutada alla 2-aastastel
lastel.

Eakad
Vaktsiini kaitsva toime efektiivsuse kohta 65-aastastel ja vanematel uuringus osalejatel on viaga vihe
andmeid.

Manustamisviis

Vaktsiin on ette ndhtud suukaudseks kasutamiseks. Enne manustamist tuleb suspensioon segada
(naatriumvesinikkarbonaadi) puhverlahusega. Naatriumvesinikkarbonaati turustatakse kihiseva
pulbrina, mis tuleks lahustada klaasitéies (ca 150 ml) kiilmas vees. Vib kasutada klooritatud vett.
Saadud puhverlahusesse tuleks seejirel segada suspensioon ja saadud segu 2 tunni jooksul &ra juua.
Tund enne ja pérast vaktsineerimist tuleks véltida toidu ja joogi tarbimist. Tund enne ja tund pérast
Dukorali manustamist tuleks viltida muude ravimite suukaudset manustamist.

2- kuni alla 6-aastased lapsed: Pool puhverlahusest valatakse éra ja allesjdénud osa (ca 75 ml)
segatakse kogu viaali sisuga.

4.3 Vastuniidustused
Ulitundlikkus toimeainete vdi 15igus 6.1 loetletud mis tahes abiaine vdi formaldehiiiidi suhtes.

Ageda seedetrakti haiguse voi dgeda febriilse haiguse all kannatavatel patsientidel tuleks Dukorali
manustamine edasi liikata.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Jalgitavus
Bioloogiliste ravimpreparaatide jalgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii

number selgelt dokumenteerida.

Dukorali kaitsva toime efektiivsuse kohta voimendusannuste manustamise jarel kliinilised andmed
puuduvad.



Dukoral annab kaitse spetsiifiliselt Vibrio cholerae seroriihma O1 suhtes. Immuniseerimine ei anna
kaitset V. cholerae serorithma O139 voi muude Vibrio liikide suhtes.

Vaktsiini ohutuse ja immunogeensuse kohta HIV nakkusega patsientidel on andmeid piiratud hulgal.
Kaitsva toime efektiivsust ei ole neil uuritud. HIV nakkusega patsientidel voib immuniseerimine kaasa
tuua moodduva viiruskoormuse kasvu. Kaugelearenenud HIV nakkusega patsientidel ei pruugi Dukoral
kaitsvat antikehade hulka esile kutsuda. Efektiivsuse uuring kdrge HIV viiruse esinemissagedusega
populatsioonis nditas siiski samasugust kaitset kui teistes populatsioonides.

Endogeense vai iatrogeense immunosupressiooniga vaktsineeritutel voib antikehade tekkimine olla
ebapiisav.

Tootmisprotsessis kasutatakse formaldehiiiidi ja véikeses koguses voib seda leiduda ka 16pptootes.
Teadaolevalt formaldehiiiidi suhtes iilitundlike patsientide puhul peab olema ettevaatlik.

Dukorali annus sisaldab ligikaudu 1,1 g naatriumi. Sellega tuleb arvestada kontrollitud
naatriumisisaldusega dieedil olevate patsientide puhul.

Vaktsiin ei anna tédielikku kaitset, koolera véltimiseks on oluline jdrgida tdiendavalt tavaparaseid
kaitsemeetmeid.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Vaktsiin on happelabiilne. Toidu ja/vdi joogi tarbimisega kaasneb happe teke maos ja vaktsiini moju
voib norgeneda. Seetdttu tuleks toidu ja joogi tarbimist tund enne ja parast vaktsineerimist valtida.

Tund enne ja parast Dukorali manustamist tuleks viltida muude vaktsiinide ja ravimite suukaudset
manustamist.

Esialgsed andmed kliinilisest uuringust piiratud hulga vabatahtlikega ei viita koostoimele Dukorali
antikehareaktsiooniga, kui tiiiifusevastast elusat suukaudset vaktsiini (enterokapsleid) manustatakse
samaaegselt Dukoraliga. Immuunreaktsiooni elusale tiilifusevaktsiinile selles uuringus ei uuritud.
Analoogselt anti Dukoraliga samaaegselt kollapalaviku vaktsiini ja ei tdheldatud koostoimet
immuunreaktsiooniga kollapalaviku vaktsiiniga. Immuunreaktsioone Dukoralile ei uuritud. Muid
vaktsiine ega ravimeid, sh suukaudset poliomiieliidi vaktsiini ega malaariaravimeid pole kliinilistes
uuringutes Dukoraliga samaaegselt manustatud.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Loomkatsetes saadud andmed kahjuliku toime kohta reproduktiivsusele puuduvad. Hoolika kasu/riski
hindamise jéarel voib vaktsiini raseduse ajal ja imetavatele naistele manustada, ehkki selles kiisimuses
spetsiifilisi kliinilisi uuringuid ldbi viidud ei ole.

Sansibaris ldbiviidud massilise vaktsineerimiskampaania kéigus said 196 rasedat naist vihemalt iihe
Dukorali annuse. Statistiliselt olulisi tdendeid Dukorali raseduse ajal kasutamise kahjuliku toime kohta
ei olnud.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Toime kohta autojuhtimise ja masinate késitsemise voimele tdendid puuduvad.

4.8 Korvaltoimed

Dukorali ohutust hinnati nii tdiskasvanute kui ka 2-aastaste ja vanemate lastega endeemsetes ja mitte-

endeemsetes maades koolera ja termolabiilset enterotoksiini (LT) tootva enterotoksigeense
Escherichia coli-ga (ETEC) 14bi viidud kliinilistes uuringutes. Kliinilistes uuringutes manustati iile
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94000 annuse Dukorali. Ohutushinnangud olid eri uuringutes erinevad, soltudes vaatlusreZiimist,
stimptomite definitsioonist ja jareluuringute kestusest. Enamikus uuringutest hinnati kdrvalnihte
passiivse jédlgimise teel. Koige sagedamini kirjeldatud korvaltoimed, nagu seedetraktiga seotud
stimptomid, sh kdhuvalu, kdhulahtisus, iiveldus ja oksendamine esinesid vaktsiini- ja
platseeboriihmades vordse sagedusega

Esinemissageduse liigitus: viga sage (=1/10); sage (=1/100 kuni <1/10); aeg-ajalt (>1/1000 kuni
<1/100); harv (=1/10 000 kuni <1/1000); vdga harv (<1/10 000), teadmata (ei saa hinnata
olemasolevate andmete alusel).

Igas esinemissageduse grupis on kdrvaltoimed toodud tdsiduse vihenemise jarjekorras.

Ainevahetus- ja toitumishéired
Harv s00giisu kadumine voi halvenemine
Viga harv  vedelikukaotus

Narvisiisteemi haired

Aeg-ajalt  peavalu

Harv pearinglus

Viga harv  unisus, unetus, minestamine, norgenenud maitsetunnetus

Respiratoorsed, rindkere ja mediastiinumi héired

Harv respiratoorsed siimptomid (sh nohu ja kdha)

Seedetrakti hdired

Aeg-ajalt  kohulahtisus, k6hukrambid, kdhuvalu, korinad maos/kohus (gaasid), ebamugavustunne
kohus

Harv oksendamine, iiveldus

Viéga harv  kurguvalu, seedehdire

Naha ja nahaaluskoe kahjustused
Viéga harv  higistamine, 166ve

Lihas-skeleti ja sidekoe kahjustused
Viéga harv liigesevalu

Uldised hiired ja manustamiskoha reaktsioonid
Harv palavik, vaevus
Viéga harv  vésimus, vdrinad

Turustamisjdrgsetes uuringutes ilmnenud korvaltoimed

Alljargnevalt on loetletud turustamisjirgsetes uuringutes registreeritud tdiendavad kdrvaltoimed.

Infektsioonid ja infestatsioonid: gastroenteriit

Vere ja limfisiisteemi héired: liimfisdlmepdletik

Narvisiisteemi héired: paresteesia

Vaskulaarsed hiired: korgenenud vererdhk

Respiratoorsed, rindkere ja mediastiinumi hdired: hingeldus, suurenenud régaeritus
Seedetrakti hdired: puhitus

Naha ja nahaaluskoe kahjustused: ndgestobi, angioddeem, kihelus

Uldised hiired ja manustamiskoha reaktsioonid: valu, gripisiindroom, lihasndrkus, kiilmatunne



Voimalikest korvaltoimetest teavitamine

Ravimi voimalikest korvaltoimetest on oluline teavitada ka parast ravimi miiligiloa viljastamist. See
vOimaldab jétkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse teavitada kdigist
voimalikest korvaltoimetest riikliku teavitamissiisteemi, mis on loetletud V lisas, kaudu.

4.9 Uleannustamine

Uleannustamisesse puutuvad andmed on piiratud. Sellega seoses kirjeldatavad kdrvalreaktsioonid on
kooskdlas soovitataval annustamismééral ilmnevatega.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused
Farmakoterapeutiline rithm: bakterioloogilised vaktsiinid, ATC-kood: JO7AEO1

Toimemehhanism

Vaktsiin sisaldab surmatud téisrakulisi V. cholerae O1 baktereid ja rekombinantset kooleratoksiini
mittetoksilist B-alamiihikut (CTB). Vaktsiin sisaldab bakteritiivesid Inaba ja Ogawa serotiilipidest
ning El Tor- ja klassikalistest biotiilipidest. Dukorali voetakse suukaudselt bikarbonaatpuhvriga, mis
kaitseb antigeene maohappe eest. Vaktsiini toime pShineb antikehade indutseerimisel nii
bakteriaalsete komponentide kui CTB vastu. Soolestiku antibakteriaalsed antikehad takistavad
bakterite kinnitumist sooleseinale, takistades sellega V. cholerae O1 koloonia moodustumist.
Soolestiku toksiinivastased antikehad takistavad kooleratoksiini seondumist soole limaskestale,
valtides sellega toksiiniga seotud kdhulahtisussiimptomite ilmnemist

Enterotoksigeense E. coli (ETEC ) termolabiilne toksiin (LT) on struktuuriliselt, funktsionaalselt ja
immunoloogiliselt sarnane CTB-ga. Toksiinid reageerivad omavahel immunoloogiliselt.

Efektiivsus koolera vastu

Efektiivsust koolera vastu uuriti kolmes randomiseeritud topeltpimedas platseebo-kontrollitud
kliinilises uuringus Bangladeshis (endeemne piirkond) ja Peruus (mitte-endeemne piirkond). Jargnevas
tabelis on dra toodud osalenud patsientide arv, annustamisreziimid ja jareluuringuperioodid.

Uuringu Aasta AnnustamisreZiim Arv Jireluuring

koht (Vanuseriihmad)
Koolera
Bangladesh  1985-88 3 annust 6-nédalaste vahedega 89,152 6 kuud ...5 aastat
(2-65 aastat)

Peruu, 1994 2 annust 7—11-pédevase vahega 1,563 5 kuud

sOjavagi (18-65 aastat)
Peruu, 1993-95 2 annust 2-nédalase vahega ning 21,924 2 aastat

Pampad voimendusannus | aasta hiljem (2-65 aastat)

Bangladeshi véliuuringus oli Dukorali kaitsetoime efektiivsus esimese 6 kuu jareluuringu kestel
iildpopulatsioonis 85% (95% usaldusvahemik: 56, 95, protokolli analiiiisil). Vaktsiini kaitse kestus
soltus vanusest, kestes lastel 6 kuud ja tdiskasvanutel 2 aastat (vt allolevat tabelit). Uuriv analiiiis viitas
sellele, et tdiskasvanutel on 2 vaktsiiniannust sama efektiivsed, kui 3.


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

Tabel: Kaitsetoime koolera vastu Bangladeshi uuringus (protokolli analiiiisil)

Kaitsetoime efektiivsus, % (95%
usaldusvahemik)
Téiskasvanud ja lapsed Lapsed 2-6 a
>6a
6 kuud 76 (30, 92) 100
1. aasta 76 (60, 85) 44 (10, 65)
2. aasta 60 (36, 76) 33 (-23, 64)

Teises uuringus, mis viidi 1&bi Peruus ja milles osalesid sdjavidekohuslased, oli vaktsiini liihiajaline
kaitsetoime efektiivsus koolera vastu 85% (95% usaldusvahemik: 36, 97, protokolli analiiiisil).
Kolmandas, Peruus 14bi viidud véliuuringus ei ilmnenud esimesel aastal mingit koolera-vastast
kaitsetoimet. 10...12 kuud peale esmast immuniseerimist antud voimendusannuse jérel oli kaitsetoime
efektiivsus teisel aastal 60.5% (95% usaldusvahemik: 28,79).

Kooleravastase kaitse efektiivsust hinnati kahe massilise vaktsineerimiskampaania kdigus, mis viidi
1abi Mosambiigis (detsember 2003 — jaanuar 2004) ja Sansibaris (veebruar 2009 — mai 2010).

Mosambiigi massilise vaktsineerimiskampaania ajal toimunud juhtkontrolluuringus oli Dukorali
2 annuse kaitseefektiivsus jarelkontrolli esimese 5 kuu jooksul 84% (95% usaldusvahemik: 43, 95,
uuringuplaani kohase analiiiisi jargi; p = 0,005).

Sansibari massilise vaktsineerimiskampaania ajal 1dbiviidud pikaajalises kohortuuringus oli Dukorali
2 annuse kaitseefektiivsus 15 kuud kestnud jérelkontrolli jooksul 79% (95% usaldusvahemik, 47, 92).
Lisaks otsesele kaitsele ndidati, et Dukoral omab olulist kaudset (populatsiooni) kaitsvat toimet
uuritud tingimustes.

Dukorali kaitsva toime tohusust korduva véimendusannuse manustamise jérel pole uuritud.

Immunogeensus
Kindlaid immunoloogilisi korrelaate koolera-vastase kaitsetoimega suukaudse vaktsineerimise jérel

pole leitud. Esineb moningane korrelatsioon seerumi antikehareaktsioonide, sh vibriotsiidse
antikehareaktsiooni ja kaitse vahel. Toenéoliselt vahendavad kaitsvat immuunsust soolestiku paikselt
toodetavad sekretoorsed IgA antikehad.

Vaktsiin kutsus soolestiku toksiinivastase IgA reaktsiooni esile 70...100%-1 vaktsineeritud
patsientidest. Seerumis esines vibriotsiidseid antikehi bakteriaalsete komponentide vastu 35...55%-1
vaktsineeritud patsientidest ja toksiinivastaseid antikehi 78...87%-1 vaktsineeritud patsientidest.
Voimendusannus kutsus esile anamnestilise reaktsiooni, mis viitab immuunmaélule. Immuunmaélu
kestust hinnati tdiskasvanutel vihemalt 2 aastale.

5.2 Farmakokineetilised omadused
Ei ole kohaldatav.
5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Vaktsiiniga ei ole tehtud prekliinilisi ohutusuuringuid.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

- Suspensioon suukaudseks suspensiooniks:

Naatriumdivesinikfosfaatdihiidraat
Dinaatriumvesinikfosfaatdihiidraat



Naatriumkloriid
Siistevesi
- Suukaudse suspensiooni pulber kotikeses:

Naatriumvesinikkarbonaat
Sidrunhape
Naatriumkarbonaat, veevaba
Naatriumsahhariin
Naatriumtsitraat
Vaarikaaroom

6.2 Sobimatus

Sobivusuuringute puudumise tottu ei tohi seda ravimpreparaati teiste ravimitega segada.
6.3 Kaolblikkusaeg

3 aastat.

Peale kihiseva pulbri vees lahustamist ja vaktsiinisuspensiooni lisamist tuleks saadud segu 2 tunni
jooksul éra juua.

6.4 Siilitamise eritingimused

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C).
Mitte lasta kiilmuda.

Avamata viaalis ja kotikeses ravim, mida hoitakse vélispakendis, piisib temperatuuril kuni 25 °C
stabiilsena 14 péaeva. Selle perioodi 16puks tuleb ravim éra kasutada voi dra visata.

Ravimpreparaadi séilitamise tingimused parast avamist: vt 16ik 6.3.
6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Vaktsiinisuspensioon on pakendatud 3 ml kaupa (bromobutiiiil)kummikorgi ja keeratava korgiga
varustatud I tiilipi klaasist viaalidesse.

Kihisev pulber on pakendatud 5,6 g kaupa poliiestrist/LD-poliietiileenist sisekihi ja alumiiniumist/LD-
poliietiileenist viliskestaga kotikestesse.

Iga vaktsiiniannus on tarnitud {ihe suspensiooniviaalina, millega on kaasas kotike kihisevate
graanulitega.

Pakendi suurused: 1x1 annus, 2x1 annus, 20x1 annus
Koik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.

6.6 [Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja kisitlemiseks

Puhverlahuse saamiseks tuleks kihisev pulber lahustada ligikaudu 150 ml kiilmas vees. Seejérel tuleb
vaktsiini viaali ettevaatlikult loksutada ja vaktsiinisuspensioon lisada saadud puhverlahusesse ning
histi segada, kuni saadakse virvitu, kergelt veiklev suukaudne suspensioon.

2- kuni alla 6-aastased lapsed: Pool puhverlahusest valatakse dra ja allesjddnud osa (ca 75 ml)
segatakse kogu vaktsiini viaali sisuga.

Kasutamata ravimpreparaat voi jddtmematerjal tuleb hévitada vastavalt kohalikele nduetele.



7.  MUUGILOA HOIDJA

Valneva Sweden AB
S-105 21 Stockholm
Rootsi

+46 (0)8 735 1000
infodukoral@valneva.com

8. MUUGILOA NUMBER_ (NUMBRID)

EU/1/03/263/001-003

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV
Miiiigiloa esmase viljastamise kuupédev: 28. aprill 2004

Miiiigiloa viimase uuendamise kuupdev: 25. mérts 2009

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

KK/AAAA

Tépne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel
http://www.ema.europa.eu/.



mailto:infodukoral@valneva.com
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A. BIOLOOGILISTE TOIMEAINETE TOOTJAD JA RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS
VABASTAMISE EEST VASTUTAYV TOOTJA

Bioloogiliste toimeainete tootjate nimi ja aadress

Valneva Sweden AB
Gunnar Asplunds allé 16
SE-171 69 Solna

Rootsi

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

Valneva Sweden AB

Gunnar Asplunds allé 16

SE-171 69 Solna

Rootsi

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Retseptiravim.

. Ravimipartii ametlik kasutamiseks vabastamine

Vastavalt direktiivi 2001/83/EU artiklile 114 toimub ravimipartii ametlik kasutamiseks vabastamine
riikliku laboratooriumi voi selleks eesmargiks madratud laboratooriumi poolt.

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

Miiiigiloa hoidja peab informeerima Euroopa Komisjoni kéesoleva otsusega loa saanud ravimite
turustusplaanidest.

. Perioodilised ohutusaruanded
Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sétestatud

direktiivi 2001/83/EU artikli 107c punkti 7 kohaselt liidu kontrollpievade loetelus (EURD
loetelu) ja iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

. Riskijuhtimiskava

Ei kohaldata.
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ITI LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

DUKORAL - 1 annusega pakend, 2x1 annusega pakend, 20x1 annusega pakend (vilispakend)
Sinise kastiga

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

DUKORAL suspensioon ja suukaudse suspensiooni kihisev pulber
Kooleravaktsiin (inaktiveeritud, suukaudne)

| 2. TOIMEAINETE SISALDUS

Toimeained: 1 annus sisaldab

— 31,25x10° bakterit* igast jirgnevast V. cholerae Ol tiivest: Inaba klassikaline biotiiiip (kuumusega
inaktiveeritud), Inaba El Tor-biotiiiip (formaliin-inaktiveeritud), Ogawa klassikaline biotiiiip
(kuumusega inaktiveeritud), Ogawa, klassikaline biotiilip (formaliin-inaktiveeritud).

— Rekombinantset kooleratoksiini B-alamiihikut (rCTB) 1 mg.

*bakterite arv enne inaktiveerimist

| 3.  ABIAINED

Sisaldab naatriumi. Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

3 ml suspensiooni viaalis ja 5,6 g kihisevat pulbrit kotikeses.
1 annus

2x1 annus

20x1 annus

| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Suukaudne.
Enne joomist segada suspensioon puhverlahusega.
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni: KK/AAAA
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis.
Mitte lasta kiilmuda.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Valneva Sweden AB
105 21 Stockholm, Rootsi

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/03/263/001 1 annus
EU/1/03/263/002 2x1 annus
EU/1/03/263/003 20x1 annus

13. PARTII NUMBER

Partii nr:

| 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

Retseptiravim.

| 15. KASUTUSJUHEND

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

DUKORAL

| 17.  AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-véitkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

| 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC:
SN:
NN:
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SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

DUKORAL - 20x1 annusega pakend (sisepakend 20 viaalile)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

DUKORAL suspensioon
Kooleravaktsiin (inaktiveeritud, suukaudne)

| 2. TOIMEAINETE SISALDUS

Toimeained: 1 annus sisaldab

— 31,25x10° bakterit* igast jargnevast V. cholerae Ol tiivest: Inaba klassikaline biotiiiip (kuumusega
inaktiveeritud), Inaba El Tor-biotiiiip (formaliin-inaktiveeritud), Ogawa klassikaline biotiiiip
(kuumusega inaktiveeritud), Ogawa, klassikaline biotiilip (formaliin-inaktiveeritud).

— Rekombinantset kooleratoksiini B-alamiihikut (rCTB) 1 mg.

*bakterite arv enne inaktiveerimist

| 3. ABIAINED

Sisaldab naatriumi. Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

3 ml suspensioon viaalis.
20x1 annus

[5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Suukaudne.
Enne joomist segada suspensioon puhverlahusega.
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

|8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni: KK/AAAA
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| 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis.
Mitte lasta kiilmuda.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Valneva Sweden AB
105 21 Stockholm, Rootsi

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/03/263/003

| 13.  PARTII NUMBER

Partii nr:

| 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

Retseptiravim.

| 15. KASUTUSJUHEND

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Pohjendus Braille mitte lisamiseks.
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SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

DUKORAL - 20x1 annusega pakend (sisepakend 20 naatriumvesinikkarbonaadi kotikesele)

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Naatriumvesinikkarbonaat
Kihisev pulber

| 2. TOIMEAINETE SISALDUS

| 3.  ABIAINED

Sisaldab naatriumi. Lisateavet lugege pakendi infolehelt.

| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

20x 5,6 g

| 5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Kasutamiseks koos DUKORALiga.
Suukaudne.
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

| 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni: KK/AAAA

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE
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| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Valneva Sweden AB
105 21 Stockholm, Rootsi

| 12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/03/263/003

| 13.  PARTII NUMBER

Partii nr:

| 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

| 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Pohjendus Braille mitte lisamiseks.
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

DUKORAL, viaali silt 1 annusele

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

DUKORAL suspensioon
Suukaudne

| 2. MANUSTAMISVIIS

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

| 3. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni KK/AAAA

| 4. PARTII NUMBER

Lot

| 5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

1 annus (3 ml)

6. MUU
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

Naatriumvesinikkarbonaat 5,6 g, kotike

| 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Naatriumvesinikkarbonaat, kihisev pulber
Suukaudne.

| 2. MANUSTAMISVIIS

Kasutamiseks koos DUKORALiga.
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

| 3. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni KK/AAAA

| 4. PARTII NUMBER

Lot

| 5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

5,6¢

l6. MUU

Valneva Sweden AB, Rootsi
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

DUKORAL suspensioon ja suukaudse suspensiooni kihisev pulber
Kooleravaktsiin (inaktiveeritud, suukaudne)

Enne vaktsiini kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

- Vaktsiin on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele.

- Kui teil tekib likskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 101k 4.

- Segage vaktsiin kindlasti puhverlahusega, nagu selles infolehes kirjeldatud. Vt 16ik 3.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Dukoral ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Dukorali kasutamist
Kuidas Dukorali kasutada

Voimalikud kdrvaltoimed

Kuidas Dukorali siilitada

Pakendi sisu ja muu teave

R

1. Mis ravim on Dukoral ja milleks seda kasutatakse

Dukoral on suukaudne kooleravaktsiin, mis stimuleerib immunoloogilist kaitset soolestikus. Vaktsiin
kaitseb tdiskasvanuid ja vihemalt 2-aastaseid lapsi koolera eest.

Dukorali toimel tekitab teie keha ise kooleravastase kaitse. Parast vaktsiini saamist produtseerib teie
keha aineid, mida nimetatakse antikehadeks ja mis voitlevad kohulahtisust pdhjustavate
koolerabakterite ja toksiini vastu.

2. Mida on vaja teada enne Dukorali kasutamist

Arge kasutage Dukorali
e  kui te olete toimeainete voi selle vaktsiini mis tahes koostisosa (loetletud 16igus 6) voi
formaldehiitidi suhtes allergiline;
e  kui teil on dge kohuhdire voi palavikuline nakkus (vaktsineerimine tuleks edasi liikata).

Hoiatused ja ettevaatusabinoud
Enne Dukorali votmist pidage ndu oma arstiga,

e  kui te saate immuunsiisteemi mdjutavat ravi;

e  kui teil on immuunsiisteemi haigus (sh HIV-nakkus).
Vaktsiin voib kaitsta teid vihem kui terve immuunsiisteemiga inimesi.

Vaktsiin ei anna tiielikku kaitset, kGhulahtisust pohjustavate haiguste valtimiseks on oluline jargida
toitumis- ja hiigieeninduandeid.

Lapsed
Arge andke seda vaktsiini alla 2 aasta vanustele lastele, sest selle kaitsetoimet sellele rithmale ei ole
uuritud.

Muud ravimid ja Dukoral
Teatage oma arstile, kui te kasutate vdi olete hiljuti kasutanud mis tahes muid ravimeid.
Arge votke muid ravimeid alates tund enne kuni tund péarast vaktsiini manustamist.

Dukoral koos toidu ja joogiga
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Viltige toidu ja joogi tarbimist alates 1 tunnist enne kuni 1 tunnini pérast vaktsineerimist.

Rasedus ja imetamine
Kui te olete rase, imetate voi arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, pidage enne selle vaktsiini
kasutamist ndu oma arstiga.

Autojuhtimine ja masinatega tootamine
Ei ole pOhjust arvata, et Dukoral mojutaks teil autojuhtimise ja masinate késitsemise voimet.

Dukoral sisaldab naatriumi
Dukorali annus sisaldab ligikaudu 1,1 g naatriumi. Sellega tuleb arvestada, kui olete kontrollitud
naatriumisisaldusega dieedil.

3. Kuidas Dukorali kasutada

Kasutage seda ravimit alati tapselt nii, nagu selles infolehes kirjeldatud vdi nagu arst on teile
selgitanud. Kui te ei ole milleski kindel, pidage ndu oma arstiga.
Tdiskasvanud ja lapsed alates 6. eluaastast: Esmane vaktsineerimine toimub 2 annusega, mis voetakse
peroraalselt (suu kaudu) vihemalt 1-nddalase (kuni 6-niddalase) vahega.

e Votke esimene annus mitte hiljem kui 2 nddalat enne reisile minekut.

e Votke 2. annus vihemalt nddal peale 1. annust ja viahemalt niddal enne reisi.
Kaitse algab ligikaudu nddal peale viimast annust.
Piisiva kaitse saamiseks on soovitatav teha 2 aasta jooksul revaktsineerimine. Kui viimasest
vaktsiiniannusest on méddunud kuni 2 aastat, piisab kaitse uuendamiseks tihest annusest. Kui
viimasest vaktsiiniannusest on méodunud rohkem kui 2 aastat, tuleks korrata esmast vaktsineerimist (2
annust).

2- kuni alla 6-aastased lapsed: Esmane vaktsineerimine toimub 3 annusega, mis voetakse peroraalselt
(suu kaudu) vdhemalt 1-niddalaste (kuni 6-nddalaste) vahedega. Vaktsiiniga tuleb segada ainult pool
puhverlahuse kogusest.

e Andke lapsele esimene annus mitte hiljem kui 3 nidalat enne reisile minekut.

e Andke lapsele 2. annus vihemalt néddal peale 1. annust.

e Andke 3. annus vihemalt nddal peale 2. annust ja vihemalt nddal enne reisi.
Kaitse algab ligikaudu néddal peale viimast annust.
Piisiva kaitse saamiseks on soovitatav teha 6 kuu pérast revaktsineerimine. Kui viimasest
vaktsineerimisest on méodunud vihem kui 6 kuud, piisab kaitse uuendamiseks iihest annusest. Kui
viimasest vaktsineerimisest on méddunud rohkem kui 6 kuud, tuleks korrata esmast vaktsineerimist (3
annust).

Uhekordset annust sisaldavas klaasviaalis olev suspensioon on valkjas. Iga viaaliga on kaasas iiks
kotike, mis sisaldab naatriumvesinikkarbonaadi kihisevat pulbrit. Kihisev pulber tuleb lahustada
klaasitdies kiilmas vees ja saadud puhverlahus segada suspensiooniga. Puhverlahust on tihtis kasutada,
sest see kaitseb vaktsiini maohappe eest.

Jooge kogu segu dra 2 tunni jooksul pérast selle segamist puhverlahusega.
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Kasutusjuhend:

segage jooge ara
pulber . raputage )L omalt ) | 2tunnijooksul

1. Puhverlahuse valmistamiseks lahustage kihisev pulber klaasitéies (ca 150 ml) kiilmas vees
ornalt segades.
Arge kasutage muud vedelikku.
2- kuni alla 6-aastased lapsed: valage pool puhverlahust dra.

2. Raputage Dukoral®-i suspensiooni viaalit (1 viaal = 1 annus).
3. Kallake Dukoral®-i suspensiooni viaali sisu puhverlahuse klaasi (joonis 1). Segage ornalt.

4. Jooge kogu segu dra 2 tunni jooksul. Arge jooge ega sddgel tund enne ja 1 tund pérast segu
joomist.

Kui te votate Dukorali rohkem kui ette nihtud

Kui votate annuseid vihem kui tihenéddalase vahega, poorduge oma arsti, apteekri voi meditsiinioe
poole.

Kuna iga Dukorali viaal sisaldab ainult tihte annust, on {ileannustamine ebatdendoline.

Kui olete votnud korraga mitu annust, poérduge oma arsti, apteekri voi meditsiinide poole.

Kui te unustate Dukorali votta

Voite votta Dukorali 2. annuse kuni 6 nddala moddumiseni 1. annusest (2- kuni alla 6-aastased lapsed
peavad votma 3 annust). Kui on méddunud rohkem kui 6 nddalat, p66rduge oma arsti, apteekri voi
meditsiinide poole.

Kui teil on lisakiisimusi selle vaktsiini kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti, apteekri voi
meditsiinidega.

4. Voimalikud korvaltoimed

Nagu kdik ravimid, voib ka see ravim pohjustada korvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.
Jargmiste tdsiste kdrvaltoimete tekkimisel podrduge kohe arsti poole:

o raske kdhulahtisus keha vedelikukaotusega

o tosised allergilised reaktsioonid, mis pohjustavad ndo- voi koriturset ja hingeldamist

Muud korvaltoimed:
Aeg-ajalt esinevad kdrvalndhud (voivad esineda kuni 1 inimesel 100-st)
e kdohulahtisus, kdhuvalu, kdhukrambid, korinad kdhus, puhitus kdhus, gaasid ja iildine
ebamugavustunne kohus
e peavalu

Harva esinevad korvalndhud (voivad esineda kuni 1 inimesel 1000-st)
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palavik

iildine halb enesetunne, pearinglus

iiveldus, oksendamine, so6giisu kadumine voi halvenemine
arritav turse ninas ja koha

Viga harva esinevad korvalndhud (vGivad esineda kuni 1 inimesel 10 000-st)
e nahal6ove
e kurguvalu, nérgenenud maitsetunnetus

kurnatus/visimustunne

higistamine, vérinad

liigesevalu

unehéired

Muud korvaltoimed (sagedust ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel):
e gripitaolised siimptomid, régaeritus, kiilmavérinad, iildine valu, ndrkus,
nahapdletik, siigelus
liimfis6lmede paistetus
tuimus voi torkimistunne
kdrgenenud vererdhk

Korvaltoimetest teavitamine

Kui teil tekib iikskodik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise
teavitada riikliku teavitussiisteemi, mis on loetletud V lisas, kaudu. Teavitades aitate saada rohkem
infot ravimi ohutusest.

5. Kuidas Dukorali siilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pérast kdlblikkusaega, mis on mirgitud karbil pirast EXP-kuupieva.
Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele pievale.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda.

Avamata viaalis ja kotikeses ravim, mida hoitakse vilispakendis, piisib temperatuuril kuni 25 °C
stabiilsena 14 péaeva. Selle perioodi 16puks tuleb ravim &ra kasutada voi dra visata.

Areg visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejéitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas visata dra
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Dukoral sisaldab

e Toimeained on:
31,25x10° bakterit* igast jargnevast V. cholerae Ol tiivest: Inaba klassikaline biotiitip
(kuumusega inaktiveeritud), Inaba El Tor-biotiilip (formaliin-inaktiveeritud), Ogawa
klassikaline biotiilip (kuumusega inaktiveeritud), Ogawa klassikaline biotiiiip (formaliin-
inaktiveeritud).
Rekombinantset kooleratoksiini B-alamiihikut (rCTB) 1 mg.
*pakterite arv enne inaktiveerimist

o Abiained vaktsiinisuspensioonis on naatriumdivesinikfosfaat, dinaatriumvesinikfosfaat,
naatriumkloriid ja siistevesi.
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e Kihisev pulber sisaldavad naatriumvesinikkarbonaati, sidrunhapet, naatriumkarbonaati,
sahhariinnaatriumi, naatriumtsitraati ja vaarikaaroomi.

Kuidas Dukoral viilja nieb ja pakendi sisu

Dukorali turustatakse suspensiooni ja suukaudse suspensiooni kihiseva pulbrina. Suspensioon on
valkjas suspensioon, mida turustatakse viaalis. Kihisevat valget vaarikamaitselist pulbrit turustatakse
kotikeses.

Dukoral on miiiigil 1-, 2- ja 20-annuselistes pakendites. Koik pakendi suurused ei pruugi olla miitigil.
Miiiigiloa hoidja

Valneva Sweden AB, 105 21 Stockholm, Rootsi.
infodukoral@valneva.com

Tootja
Valneva Sweden AB, Gunnar Asplunds allé 16, SE-171 69 Solna, Rootsi.

Infoleht on viimati uuendatud KK/AAAA.
Muud teabeallikad

Tépne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.
See infoleht on koigis EL/EMPi keeltes Euroopa Ravimiameti kodulehel.
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