


1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Arepanrix suspensio ja emulsio injektionestetté varten, emulsio

Pandemiainfluenssarokote (H1N1)v (virusfragmentit, inaktivoitu, adjuvanttia siséltdva rokote)
2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Sekoittamisen jalkeen 1 annos (0,5 ml) sisdltda:

Inaktivoitua, pilkottua infuenssavirusta, joka sisiltdd antigeenia seuraavasta viruskannasta
A/Kalifornia/7/2009 (H1N1)v-kaltainen kanta (X-179A) 3,75 mikrogrammaa**

tuotettu kananmunissa /O
hemagglutiniini @

Tama rokote on WHO:n antaman suosituksen ja EU:n pandemiatilanteessa a@n paatoksen
mukainen. X

ASO03 adjuvantti, joka siséltdé skvaleenia (10,69 milligrammaa); DL@okoferolia (11,86
milligrammaa) ja polysorbaatti 80:té (4,86 milligrammaa). @

Sekoittamisen jilkeen suspensio ja emulsio muodostavat r a@en, joka on
moniannosinjektiopullossa. Annosten lukumiéré per inje llo, ks. kohta 6.5.

Apuaineet: Rokote siséltdd 5 mikrogrammaa tiomer%a%.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.
W
. 2
3.  LAAKEMUOTO é&'@

*

Suspensio ja emulsio injektion@ varten, emulsio
Suspensio: Lapikuultava tai valkoinen himmed suspensio, johon voi muodostua viahén sakkaa.
Emulsio: Melkein valkoin omogeeninen neste.
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4. KLIIle%i?}liEDOT
4.1 Kaiyttoaiheet
Influenssan ennaltaechkdisy virallisesti todetussa pandemiatilanteessa (ks. kohdat 4.2 ja 5.1).
Pandemiainfluenssarokotetta tulee kayttda virallisten suositusten mukaan.
4.2  Annostus ja antotapa
Annostus
Annostussuositukset perustuvat saatavilla olevaan tietoon:

o meneillddn olevista kliinisistd ladketutkimuksista terveilld koehenkil6illd, jotka saivat kerta-
annoksen Arepanrixia (HIN1)



. kliinisisté ladketutkimuksista terveilld koehenkilGillad (ifkk&adt mukaan lukien), jotka saivat kaksi
annosta toista Arepanrix-rokotetta, joka sisélsi 3,75 mikrog A/Indonesia/05/2005 (HSN1)-
kannasta perdisin olevaa HA:ta

ja myds

. meneilldédn olevista kliinisistd tutkimuksista terveilld koehenkil6illa, jotka saivat kerta-annoksen
tai kaksi annosta rokotetta, joka sisélsi AS03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua
HA:ta (HIN1v)

o kliinisisté ladketutkimuksista terveilld koehenkil6illd, jotka saivat kaksi annosta rokotetta, joka

sisélsi ASO3-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HSN1).

Joillakin ik&ryhmilld kliininen tutkimustieto on rajallinen (60-79-vuotiaat aikuiset ja 10-17-vuotiaat
lapset) tai hyvin rajallinen (yli 80-vuotiaat aikuiset, 6 kuukauden ikéiset — 9-vuotiaat lapset) AS03-
adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta sisdltavalla rokotteella (HSN1 tai HIN1v) (ks.
kohdat 4.4, 4.8 ja 5.1). Tiedot puuttuvat alle 6 kuukauden iké&isilta. @

18-60-vuotiaat aikuiset: QQ

Yksi 0,5 ml annos valittuna paivéna. ¢
Immunogeenisuustulokset, jotka on saatu kliinisissé tutkimuksissa 3 viiko \futtua yhden Arepanrix
(H1INT) rokoteannoksen annon jilkeen viittaavat siihen, ettd kerta-ann ttaa olla riittava.

Jos toinen annos halutaan antaa, ensimmadisen ja toisen annoksen Vé% on oltava vihintdan kolme
viikkoa

*

Likkiidt (>60-vuotiaat) ,0’0

Yksi 0,5 ml annos valittuna paivéna.
Immunogeenisuustulokset, jotka on saatu kliinisissi t@ksissa 3 viikon kuluttua yhden AS03-
adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA’:‘Q( IN1v) sisdltavian rokoteannoksen annon
jéalkeen viittaavat siihen, ettd kerta-annos saattaa (@riittéivéi.

Jos toinen annos halutaan antaa, ensimméiis& oisen annoksen vililld on oltava vahintddn kolme

viikkoa
S

10-17-vuotiaat lapset ja nuoret: &6
Immunogeenisuustulokset, jotka ¢ %atu kliinisissé tutkimuksissa 3 viikon kuluttua yhden AS03-
adjuvanttia ja eri valmistuspro %a tuotettua HA:ta (H1N1v) sisdltdvin rokoteannoksen annon
jélkeen viittaavat siihen, ett}g isten annostusta voidaan noudattaa.

6 kuukauden ikiiset - 9%uotiaat lapset:

Yksi 0,25 ml ann \kh-ttuna paivana.

Rajoitetulla madrdlla”6-35 kuukauden ikdisid lapsia on saatu alustavia immunogeenisuustietoja
rokotteella, joka sisdlsi ASO3-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v). Ne
osoittavat, ettd toinen 0,25 ml annos annettuna 3 viikon kuluttua ensimmaisestd annoksesta aikaansaa
immuunivasteessa suurenemista.

Toisen annoksen antamisessa tulee ottaa huomioon kohdissa 4.4, 4.8 ja 5.1 annettu tieto.

Alle 6 kuukauden ikéiset lapset:
Rokotusta ei télld hetkelld suositella tdsséd ikdryhmassa.

On suositeltavaa, ettd koko rokotusohjelma suoritetaan loppuun Arepanrixilla, jos ensimméinen annos
on ollut Arepanrixia (ks. kohta 4.4).

Antotapa

Immunisaatio aikaansaadaan antamalla injektio lihaksensiséisesti mieluiten hartialihakseen tai reiden
etu-ulkosyrjén lihakseen (lihasmassasta riippuen).



4.3 Vasta-aiheet

Aikaisempi anafylaktinen (eli hengenvaarallinen) reaktio jollekin rokotteen aineosalle tai
jddmaaineelle (kananmunan ja kananpojan proteiini, ovalbumiini, formaldehydi ja
natriumdeoksikolaatti). Jos rokotus katsotaan valttaiméattomaksi, elvytysvilineiden tulee tarvittaessa
olla heti kéytettdvissa.

Ks. kohta 4.4 Varoitukset ja kdyttoon liittyvat varotoimet
4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Varovaisuutta on noudatettava annettaessa rokotetta henkildille, joilla on tunnettu yliherkkyys (muu
kuin anafylaktinen reaktio) vaikuttavalle aineelle, jollekin apuaineelle, tiomersaalille ja jaddmaéaineille
(kananmunan ja kananpojan proteiini, ovalbumiini, formaldehydi ja natriumdeoksikolaatti).

Kuten kaikilla injisoitavilla rokotteilla, kdytettdvissé on aina oltava asianmukainen valmius ja
seuranta harvinaisten anafylaktisten tapahtumien varalta. 0

Jos pandemiatilanne sallii, rokotusta on lykattava potilailla, joilla on vaike \umetauti tai akuutti

infektio. A A

Arepanrixia ei saa missddn tapauksessa antaa suoneen. ﬁ

Arepanrixin annosta ihonalaisena injektiona ei ole tietoa. Teryeydenhoitohenkildston on punnittava
hy6dyt ja mahdolliset riskit, kun Arepanrixia annetaan he 'i@le, joilla on trombosytopenia tai jokin
hyytymishiirid, joka on lihaksensisdisen injektion Vasta—g%bkokotteen mahdollisen hyddyn tulee
olla verenvuodon riskid suurempi. @

ASO03-adjuvanttia siséltdvien rokotteiden antamis@}\ennen tai jilkeen toisten tyyppisten
prepandemisten tai pandemisten inﬂuenssa-%teiden antoa ei ole tietoa.

Vasta-ainemuodostus saattaa olla riitté’u@@até potilailla, joilla on endogeeninen tai iatrogeeninen
immunosuppressio. &

*

Suojaavaa vasta-ainetasoa ei el@avuteta kaikilla rokotetuilla (Ks. kohta 5.1).

Arepanrixilla tai rokottee%@ka sisdltdd AS03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta
(HIN1v) ei ole tehty tLQ'? isuutta ja immunogeenisuutta selventédvié kliinisid tutkimuksia alle 6
kuukauden ikaisilld illa. Tietoja on rajoitetusti rokotteella, joka sisdltdd AS03-adjuvanttia ja eri
Valmismsproses%uotettua HA:ta (HIN1v), tehdysta kliinisesté tutkimuksesta terveilld 10-17-
vuotiailla lapsil ietoja on hyvin rajoitetusti rokotteella, joka siséltdd AS03-adjuvanttia ja eri
Valmistuspr(}::éfilla tuotettua HA:ta (HIN1v), tehdysté kliinisesté tutkimuksesta 6-35 kuukauden
ikdisilla terveilla lapsilla. Tietoja on rajoitetusti toisella rokotteella, joka siséltdd AS03-adjuvanttia ja
eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HSN1), tehdysta kliinisesté tutkimuksesta 3-9-vuotiailla
lapsilla.

ASO03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (H1N1v) sisdltdvélla rokotteella saatu
hyvin rajoitettu tieto (N = 51) 6-35 kuukauden ikiisilld viittaa injektiokohdassa todettavien haittojen ja
yleisoireiden lisddntymiseen (ks. kohta 4.8), kun lapsille annettiin kaksi 0,25 ml:n annosta (puolet
aikuisten annoksesta) 3 viikon vilein. Erityisesti kuumetta (kainalosta mitattuna > 38 °C) saattaa
esiintyd huomattavasti enemmin toisen annoksen jalkeen. Téstd syystd ldmpdtilan seurantaa ja
kuumeen alentamiseen téhtédvid toimenpiteitd (kuten kuumelaikitysté, jos ladkitys ndyttdd kliinisesti
valttaimattomaltd) suositellaan pikkulapsilla (esim. 6 ikdvuoteen asti) jokaisen rokotuksen jilkeen.

Yli 60-vuotiailla aikuisilla on rajoitetusti tietoja rokotteella, joka sisdltdéd AS03-adjuvanttia ja eri
valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v) tehdyisti kliinisistd tutkimuksista. Y1i 80-vuotiailla
aikuisilla on hyvin rajoitetusti tietoja.



Arepanrixin ja muiden HIN1-pandemiarokotteiden vaihdettavuutta tukevia turvallisuus-,
immunogeenisuus- tai tehotietoja ei ole.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden léikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

AS03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v) siséltidvén rokotteen ja ilman
adjuvanttia olevan kausi-influenssarokotteen (Fluarix, virusfragementteja siséltiava rokote)
samanaikainen anto terveille yli 60-vuotiaille aikuisille ei viitannut merkittivdidn AS03-adjuvanttia ja
eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v) sisdltdvén rokotteen immuunivasteen
heikkenemiseen. Immuunivaste Fluarixille oli tyydyttidvi. Samanaikaiseen antoon ei liittynyt
korkeampia paikallisten tai systeemisten reaktioiden frekvenssejd pelkkdan AS03-adjuvanttia ja eri
valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v) sisédltdvan rokotteen antoon verrattuna. Nama tiedot
viittaavat siihen, ettd Arepanrix voidaan antaa samanaikaisesti ilman adjuvanttia olevien kausi-
influenssarokotteiden kanssa (injektiot on annettava eri raajoihin).

Kun ilman adjuvanttia oleva kausi-influenssarokote (Fluarix, virusfragmentteja si l@a rokote)
annettiin kolme viikkoa ennen AS03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuot @HA :ta (HIN1v)
sisdltdvaa rokotetta terveille yli 60-vuotiaille aikuisille, saadut tiedot eivit vii erkittdvaan
yhteisvaikutukseen AS03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua (HIN1v) sisdltavan
rokotteen immuunivasteen kanssa. Niin ollen tiedot viittaavat siihen, ettd“Arepanrix voidaan antaa
kolmen viikon kuluttua ilman adjuvanttia olevien kausi—inﬂuenssarog iden jalkeen.

Arepanrixin ja muiden rokotteiden samanaikaisesta annosta ei ole\ictoa.
Jos toisen rokotteen samanaikaista antamista harkitaan, rok: t@et tulee antaa eri raajoihin. On
huomattava, ettd haittavaikutukset saattavat voimistua. %

Immunosuppressiohoitoa saavilla potilailla immurmwg%en vaste voi jadda heikommaksi.
Influenssarokotuksen jdlkeen on havaittu vairidpositiivisia tuloksia serologisissa testeissé, joissa
kéytettiin ELISA-menetelméd ihmisen imn’!\ ajausvirus-1- (HIV1-), hepatiitti C-virus- ja erityisesti

HTLV1-vasta-aineiden havaitsemiseks%ﬁssé tapauksissa Western blot -menetelmé on negatiivinen.
Ohimenevit vaarit positiiviset tulok% ivat johtua rokotteen aikaansaamasta [gM-muodostuksesta.

4.6 Raskaus ja imetys 6\\

Talla hetkelld ei ole tieto g@panrlxm kiytosta raskauden aikana. Raskaana olevia naisia on rokotettu
erilaisilla ei—adjuvanttlQ&s Itdvilld, inaktivoiduilla kausirokotteilla ja tulokset eivit viittaa
epdmuodostumiin ¢ 100n tai vastasyntyneeseen kohdistuvaan toksisuuteen.

Eléiintutkimu@ivéit viittaa lisddntymiseen kohdistuvaan toksisuuteen Arepanrixilla (ks kohta 5.3).

Arepanrixin kdyttod voidaan harkita raskauden aikana, jos timé katsotaan valttimattomaksi. Viralliset
suositukset on otettava huomioon.

Arepanrixia voidaan antaa imettiville dideille.
4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiyttokykyyn

Jotkut haittavaikutukset (ks. kohta 4.8) saattavat vaikuttaa autolla-ajokykyyn tai koneiden
kayttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

. Kliiniset tutkimukset

Haittavaikutusten frekvenssit raportoidaan alla seuraavasti:
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Hyvin yleiset: (= 1/10)

Yleiset: (> 1/100 ja< 1/10)
Melko harvinaiset: (= 1/1000 ja < 1/100)
Harvinaiset: (= 1/10000 ja < 1/1000)
Hyvin harvinaiset: (< 1/10000)

Alla olevat haittavaikutusten insidenssit on arvioitu kliinisissa tutkimuksissa antamalla rokote noin
4500:1le 18 vuotta tayttdneelle henkildlle. Annettu Arepanrix-rokote sisdlsi 3,75 mikrogrammaa HA,
joka oli perdisin A/Indonesia/5/2005 (H5N1)-kannasta.

Haittavaikutukset on esitetty jokaisessa frekvenssiluokassa alenevassa vakavuusasteessa.

Veri ja imukudos
Melko harvinaiset: lymfadenopatia

Psyvykkiset hiiriot

Melko harvinaiset: unettomuus QQ
Hermosto Q
Hyvin yleiset: paénsirky @

Melko harvinaiset: huimaus, tuntoh&irid

Kuulo ja tasapainoelin . @

Melko harvinaiset: huimaus ‘é@

Hengityselimet, rintakehd ja vélikarsina
Melko harvinaiset: hengenahdistus

Ruoansulatuselimistd \@
Yleiset: pahoinvointi, ripuli \
Melko harvinaiset: vatsakipu, oksenteh&fansulatushﬁirié, epamiellyttdva tunne vatsassa

*

Tho ja ihonalainen kudos N\
Yleiset: hikoilu
Melko harvinaiset: kutina, i ma

Luusto, lihakset ja sideftidos
Hyvin yleiset: niv.gg‘bu, lihaskipu
Melko harvinais% kékipu, luuston ja lihaksiston jaykkyys, niskakipu, lihasspasmit, kipu raajassa

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat

Hyvin yleiset: kipu pistoskohdassa, vasymys

Yleiset: punoitus injektiokohdassa, turvotus injektiokohdassa, kuume, vilunviristykset
Melko harvinaiset: reaktiot injektiokohdassa (kuten mustelma, kovettuma, kutina, kuumotus),
voimattomuus, rintakipu, huonovointisuus

Reaktogeenisuutta on liséksi arvioitu kliinisissa ladketutkimuksissa terveilld yli 6 kuukauden eri
ikaisilla koehenkil6illa, jotka saivat rokotetta, joka sisélsi ASO3-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla
tuotettua HA:ta (HIN1v). Saatavilla oleva tieto on seuraava:

Aikuiset
Reaktogeenisuutta arvioitiin kliinisessd lddketutkimuksessa rokotteella, joka sisélsi AS03-adjuvanttia

ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HI1N1v). Reaktogeenisuutta arvioitiin ensimmaéisen 0,5
ml:n annoksen jilkeen terveilld 18-60-vuotiailla aikuisilla (N=120) ja yli 60-vuotiailla (N=120).



Haittavaikutusten frekvenssi oli ikdryhmissd samanlainen paitsi punoituksen osalta (yleisempi yli 60-
vuotiailla) ja vilunvéristysten ja hikoilun osalta (yleisempi 18-60-vuotiailla).

Reaktogeenisuutta arvioitiin kliinisessd lddketutkimuksessa rokotteella, joka sisélsi AS03-adjuvanttia
ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (H1N1v). Reaktogeenisuutta arvioitiin kahden 0,5 ml:n
annoksen (annettuna 21 pdivén vilein) jilkeen terveilld 18-60-vuotiailla aikuisilla. Useimpien
kerdadmalld raportoitujen yleisoireiden (kuten viasymys, padnsérky, nivelkipu, vilunvéristys, hikoilu ja
kuume) frekvenssi oli korkeampi toisen annoksen jéilkeen kuin ensimmaiisen annoksen jélkeen.

10-17-vuotiaat lapset

Reaktogeenisuutta arvioitiin kliinisessd lddketutkimuksessa rokotteella, joka sisédlsi ASO3-adjuvanttia
ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v). Reaktogeenisuutta arvioitiin kahden 0,5 ml:n
annoksen (annettuna 21 péivén vilein) jalkeen 10-17-vuotiailla lapsilla. Reaktogeenisuudessa ei
havaittu nousua toisen annoksen jilkeen verrattuna ensimmaéisen annoksen jilkeen. Maha-
suolikanavan oireita ja vilunvéristyksié raportoitiin useammin téssd tutkimuksessa kul ella
esitetyssé tutkimuksissa rokotteella, joka sisélsi AS03-adjuvanttia ja eri valmistusp sﬂla tuotettua
HA:ta (H5N1). ‘Q

3-9-vuotiaat lapset:

Reaktogeenisuutta arvioitiin kliinisessi ladketutkimuksessa rokottee]% a 51sa131 AS03-adjuvanttia
ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1). Reaktogeenis vioitiin puolikkaan aikuisten
kerta-annoksen (toisin sanoen 0,25 ml) jalkeen 3-5- Vuotlallla,]a -vuotiailla lapsilla.
Haittavaikutusten frekvenssi on esitetty taulukossa: . %

Haittavaikutus 3-5-vuotiaat 0‘\‘ 6-9-vuotiaat
Kipu 60,0 % ~ = 63,1 %
Punoitus 26,7 % (79X 23,1 %
Turvotus 21,7% 7N 23,1 %
Vilunviristykset 13,3 %N\ 10,8 %
Hikoilu 10,05 < 6,2 %
Kuume > 38°C 100.°% 4,6 %
Kuume > 39°C 1 7% 0,0 %
Ripuli 15.0% NA
Uneliaisuus AN [232% NA
Artyneisyys \VY 20,0 % NA
Ruokahaluttomuus . (& 20,0 % NA
Nivelkipu NN NA 154 %
Lihaskipu /2~ NA 16,9 %
Visymys \/v NA 27,7 %
Maha-suolikanava NA 13.8 %
Pédnsirky NA 21,5%

NA= ei saatavilla

Télla hetkelld reaktogeenisuutta koskevat tiedot puuttuvat toisesta puolikkaan aikuisten annoksesta
(toisin sanoen 0,25 ml) 3-9-vuotiailla lapsilla rokotteella, joka sisélsi ASO3-adjuvanttia ja eri
valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1). Reaktogeenisuutta on kuitenkin tutkittu toisessa
kliinisessé tutkimuksessa 3-9-vuotiailla lapsilla, jotka saivat kaksi aikuisten rokoteannosta (toisin
sanoen 0,5 ml, 21 pdivén vélein). Rokote sisilsi AS03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua
HA:ta (HINT1). Téassa tutkimuksessa injektiokohdan reaktioita ja yleisoireita raportoitiin enemmaén
toisen annoksen jdlkeen kuin ensimmaéisen annoksen jéilkeen.

6-35 kuukauden ikéiset lapset:




Reaktogeenisuutta tutkittiin kliinisessa tutkimuksessa 6-35 kuukauden ikdisilla lapsilla, jotka saivat
kaksi puolikasta rokotteen aikuisten annoksesta (toisin sanoen 0,25 ml, 21 péivin vélein ). Rokote
sisédlsi ASO3-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v). Reaktogeenisuutta
Toisen annoksen jélkeen injektiokohdassa todettavien haittojen ja yleisoireiden, erityisesti kainalosta
mitatun kuumeen (> 38°C), frekvensseissé todettiin nousua verrattuna ensimmaiisen annoksen jélkeen.
Haittavaikutusten kokonaisfrekvenssi annosta kohti on esitetty taulukossa:

Haittavaikutus 1. annoksen jilkeen 2. annoksen jialkeen
Kipu 31,4% 41,2%
Punoitus 19,6% 29,4%
Turvotus 15,7% 23,5%
Kuume (>38°C) kainalosta 5,9% 43,1%
Kuume (>39°C) kainalosta 0,0% 3,9%
Uneliaisuus 7,8% 35,3%
Artyneisyys 21,6% 37,3%
Ruokahaluttomuus 9,8% 3%)@3

Reaktogenisuutta on tutkittu myos terveilld 18-60-vuotiailla aikuisilla, jotka sai Qsimméisen 0,5
ml:n annoksen joko Arepanrixia (HIN1) (N=167) tai rokotetta, joka siséilsi%k -adjuvanttia ja eri
valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v) (N=167). Haittavaikutuste@ venssi oli samanlainen
molemmissa ryhmissa.

o Markkinoille tulon jélkeiset tiedot @
ASO03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ﬁ@NIV) siséltidva rokote

Kliinisissa lddketutkimuksissa raportoitujen haittav‘aik@)sten liséksi on markkinoille tulon jélkeen
raportoitu seuraavia haittavaikutuksia AS03 —adju\@qia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta

(HIN1v) siséltéavalla rokotteella: @
AN
<

Immuunijérjestelmé

Anafylaksia, allergiset reaktiot @
Hermosto ‘\6
Kuumekouristukset \<(\

Tho ja ihonalainen kudosA
Angioedeema, ylei@ihoreaktiot, urtikaria

Trivalenttiset ilﬁ%ldemiarokotteet

Markkinoille tulon jdlkeen on trivalenttisilla interpandemiarokotteilla my0s raportoitu seuraavia
haittavaikutuksia:

Harvinaiset:
Neuralgiat, ohimeneva trombosytopenia.

Hyvin harvinaiset:
Vaskuliittia ja siihen liittyvdt ohimenevit munuaisoireet.
Neurologiset hdiriot kuten enkefalomyeliitti, neuriitti ja Guillain Barrén oireyhtyma.

Tama ladkevalmiste sisdltidd tiomersaalia (orgaaninen elohopeayhdiste) sdilontdaineena. Tastd syysté
herkistymisreaktioita voi esiintyd (Ks. kohta 4.4).

4.9 Yliannostus




Yliannostustapauksia ei ole raportoitu.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmai: Influenssarokote, ATC-koodi: JO7BB02.

Tamaén ladkevalmiste on saanut ns. ehdollisen myyntiluvan. Tama tarkoittaa, ettd ladkevalmisteesta
odotetaan uutta tietoa.

Euroopan lddkevirasto (EMEA) arvioi sddannollisesti uuden tiedon ja tarvittaessa paivittda
valmisteyhteenvedon.

Arepanrixilla (HIN1) suoritettu kliininen tutkimus, jossa terveille 18-60-vuotiaille aikuisille annettiin
rokotetta kerta-annos (0,5 ml), tarjoaa rajoitetusti turvallisuutta ja immunogeenisuutta @/entévié

tietoja kolmen viikon ajalta.

Kliiniset tutkimukset ASO3-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua @%INIV)
siséltavalla rokotteella antavat tietoa seuraavasti: 30

o rajoitetusti turvallisuus- ja immunogeenisuustietoja kolmen Vi@uluttua kerta-annoksen

jalkeen terveilld 18-79-vuotiailla aikuisilla @

. rajoitetusti turvallisuus- ja immunogeenisuustietoja kahden‘annoksen jélkeen terveilld 18-60-
vuotiailla aikuisilla o

o hyvin rajoitetusti turvallisuus- ja immunogeenisuugti¢toja kolmen viikon kuluttua kerta-
annoksen jélkeen terveilld yli 80-vuotiailla aikui

o rajoitetusti immunogeenisuustietoja kolmen ’Vi'kkon kuluttua 0,25 ml:n tai 0,5 ml:n kerta-

annoksen jélkeen terveilld 10-17-vuotiailla @psilla.

. rajoitetusti turvallisuustietoja 0,25 1&@ kahden 0,5 ml:n annoksen jilkeen terveilld 10-17-
vuotiailla lapsilla H‘\

o hyvin rajoitetusti turvallisuus- jadmmiunogenisuustietoja kolmen viikon kuluttua kerta-annoksen
jélkeen, joka oli puolet aikqisé;nnoksesta (toisin sanoen 0,25 ml) terveilld 3-9-vuotiailla

lapsilla N\
o hyvin rajoitetusti turvalli§tus- ja immunogeenisuustietoja kolmen viikon kuluttua kerta-
annoksen jilkeen, jo 1 puolet aikuisten annoksesta (toisin sanoen 0,25 ml), terveilld 6-35

kuukauden ikéiisillﬁ.ki silla

Kliiniset tutkimukﬁgk“repanrixilla, joka sisélsi 3,75 mikrog A/Indonesia/05/2005-kannasta (HSN1)
peréisin olevaa‘%. , antavat turvallisuus- ja immunogeenisuustietoja terveilla aikuisilla, idkkaat
mukaan lukie\\/

Immuunivaste Arepanrixille (HIN1) 18-60-vuotiailla aikuisilla:

Immunogeenisuutta arvioitiin kliinisessd tutkimuksessa 18-60-vuotiailla terveilld koehenkil®illd, joille
annettiin joko Arepanrixia (HIN1) (N=167) tai rokotetta, joka sisélsi AS03-adjuvanttia ja eri
valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v) (N=167). Anti-HA vasta-aineet 21 pdivén kuluttua
ensimmaisestd annoksesta olivat seuraavat:

anti-HA vasta-aine Immuunivaste A/Kalifornia/7/2009 (HIN1)v-kaltaiselle kannalle
Arepanrix (HIN1) AS03-adjuvanttia ja eri
valmistusprosessilla tuotettua
HA:ta (HIN1v)
N=164 N=164
Suojaava 100 % 97,6 %
vasta-ainetaso '




. )
Serokonversiofrekvenssi

97,6 %

93,9 %

Serokonversiokerroin®

41,5

32,0

" Suojaava vasta-ainetaso: ne henkildt, joiden hemagglutinaatio-inhibiitio (HI) titteri oli > 1:40;

? Serokonversiofrekvenssi: ne henkilét, jotka olivat joko seronegatiivisia ennen rokotusta ja joiden
suojaava vasta-ainetason titteri oli > 1:40 rokotuksen jélkeen tai jotka olivat seropositiivisia ennen
rokotusta ja joiden titterit nousivat nelinkertaisiksi;
3 Serokonversiokerroin: rokotuksen jalkeisen GMT-titterin (geometric mean titre) ja rokotusta
edeltdvin GMT-titterin suhde.

Immuunivaste AS03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (H1N1v) sisiltaville

rokotteelle.

18-60-vuotiaat aikuiset:

Kahdessa immunogeenisuutta tutkivassa kliinisessa tutkimuksessa (D-Pan HIN1-
008), terveilld 18-60-vuotiailla koehenkil6illd anti-HA vasta-aineiden vasteet oli

D-Pan HIN1-
curaavat:

anti-HA vasta-

KN
Immuunivaste A/Kalifornia/7/2009 (HlNl)V—gta

aiselle kannalle

aine A
D-Pan HIN1-007 * D-Pan HIN1-008
21 péivdd ensimmaisesti 21 péivii toigestd 21 péivdd ensimmaisesti
annoksesta annol@%% annoksesta
Koehenkil Ennen Koehenkilé'){\ nnen Koehenkiloid Ennen
Oiden rokotusta iden " rokotusta en kokonais- rokotusta
kokonais- | seronegatii | kokofmais- | seronegatii maara seronegatiivi
maara viset maara viset set
koehenkild koehenkil6t koehenkilt
t ’Q’O N=120
N=60 N=37. @ N=59 N=37 [95% CI] N=76
[95% CI] [95"/’& [95% CI] [95% CI] [95% CI]
.‘\d)
Suojaava 100 % [ LN00 % 100 % 100 % 97,5 % 96,1 %
Yasta-ainetaso [94’0;1R}C> 0,5;100] | [93,9;100] [90,5;100] [92,9; 99,5] [88,9; 99,2]
Serokonversio | 98,3% 100 % 98,3 % 100 % 95,0 % 96,1 %
-frekvenssi’ {%%ﬂ',‘lOO] [90,5;100] | [90,9;100] | [90,5;100] [89.4; 98,1] [88.,9; 99,2]
N
Serokonversm\}l 38,1 47,0 72,9 113,3 42,15 50,73
-kerroin’ [33,43; [37,84;
53,16] 68,02]

" Suojaava vasta-ainetaso: ne henkildt, joiden hemagglutinaatio-inhibiitio (HI) titteri oli > 1:40;

? Serokonversiofrekvenssi: ne henkil6t, jotka olivat joko seronegatiivisia ennen rokotusta ja joiden
suojaava vasta-ainetason titteri oli > 1:40 rokotuksen jélkeen tai jotka olivat seropositiivisia ennen
rokotusta ja joiden titterit nousivat nelinkertaisiksi;
? Serokonversiokerroin: rokotuksen jilkeisen GMT-titterin (geometric mean titre) ja rokotusta
edeltavan GMT-titterin suhde.

Likkiiit (>60-vuotiaat)

Kliinisessa tutkimuksessa D-Pan HIN1-008 immunogeenisuutta tutkittiin yli 60-vuotiailla terveilld
koehenkil6illd (N=120). Koehenkil6t ryhmiteltiin 61-70-vuotiaisiin, 71-80-vuotiaisiin ja yli 80-
vuotiaisiin. Anti-HA vasta-aineet 21 péivén kuluttua ensimmaéisesté annoksesta olivat:
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anti-HA Immuunivaste A/Kalifornia/7/2009 (H1N1)v-kaltaiselle kannalle
vasta-aine
61-70-vuotiaat 71-80-vuotiaat yli 80-vuotiaat
Koehen- Ennen Koehen- Ennen Koehen- Ennen
kiléiden rokotusta kiléiden rokotusta kiléiden rokotusta
kokonais- seronega- kokonais- seronega- kokonais- seronega-
maara tiiviset koe- maara titviset koe- maara titviset koe-
N=75 henkil6t N=40 henkilo6t N=5 henkil6t
[95% CI] N=43 [95% CI] N=23 [95% CI] N=3
[95% CI] [95% CI] [95% CI]
Suojaava 88,0 % 81,4 % 87,5 % 82,6 % 80,0 % 66,7 %
vasta- [78,4;,94,4] | [66,6;91,6] | [73,2;95,8] | [61,2;95,0] | [28,4;99,5] [9,4;99,2]
ainetaso '
Serokonver- 80,0 % 81,4 % 77,5 % 82,6 % 80,0 % 66,7 %
siofrekvenssi® | [69,2:88.4] | [66,6:91,6] | [61,5:89,2] | [61,2:95,0] |[28,4;99 5] [9,4;99,2]
Serokonver- 13,5 20,3 13,5 20,67 18,4 } 17,95
siokerroin’ [10,3;17,7] | [13,94;28,78] | [8,6;21,1] | [11,58;36,88] | [4,3; 7,&@ [0,55;582,25]

" Suojaava vasta-ainetaso: ne henkilét, joiden hemagglutinaatio-inhibiitio (HI %\{oh > 1:40;

? Serokonversiofrekvenssi: ne henkildt, jotka olivat joko seronegatiivisia e otusta ja joiden
suojaava vasta-ainetason titteri oli > 1:40 rokotuksen jilkeen tai jotka oli\&roposuiivisia ennen
rokotusta ja joiden titterit nousivat nelinkertaisiksi; %ﬂ

? Serokonversiokerroin: rokotuksen jilkeisen GMT-titterin (geometr@ n titre) ja rokotusta
edeltdvin GMT-titterin suhde.

10-17-vuotiaat lapset .,0®

Immunogeenisuutta arvioitiin toisessa kliinisessa tutki sessa, joissa terveille 10-17-vuotiaille
lapsille annettiin tiysi aikuisten annos rokotetta. %&HA vasta-aineiden vasteet olivat seuraavat 21
pdivan kuluttua ensimmaéisestd annoksesta:

Q0

anti-HA vasta-aine ImmLpaNa'ste A/Kalifornia/7/2009 (H1N1)v-kaltaiselle kannalle
Koe@(ﬂmden kokonaismé&ara Ennen rokotusta
seronegatiiviset koehenkilot
A \@)7 [95 % CI] N=61 [95% CI]
Suojaava Q 100 % 100 %
vasta-ainetaso ' & [96,3;100] [94,1;100]
SerokonversiofrekvenssiQV 96,9 % 100 %
Ny [91,2;99.,4] [94,1;100]
Serokonversiokerr@l" 69,0 95,8
‘?A [52,9;68,4] [78,0;117,7]

! Su0Jaava VWlnetaso ne henkil6t, joiden hemagglutinaatio-inhibiitio (HI) titteri oli > 1:40;

? Serokonversiofrekvenssi: ne henkildt, jotka olivat joko seronegatiivisia ennen rokotusta ja joiden
suojaava vasta-ainetason titteri oli > 1:40 rokotuksen jélkeen tai jotka olivat seropositiivisia ennen
rokotusta ja joiden titterit nousivat nelinkertaisiksi;

3 Serokonversiokerroin: rokotuksen jalkeisen GMT-titterin (geometric mean titre) ja rokotusta
edeltdvin GMT-titterin suhde.

3-9-vuotiaat lapset

Kliinisessa tutkimuksessa, jossa 3-9-vuotiaille lapsille annettiin puolikas aikuisten annoksesta (0,25
ml) rokotetta, joka sisélsi ASO3-adjuvanttia ja 3,75 mikrog A/Kalifornia/7/2009 (HIN1)v-kannasta
peréisin olevaa HA:ta, anti-HA vasta-aineiden vasteet olivat seuraavat 21 pédivan kuluttua
ensimmadisestd annoksesta:

anti-HA vasta-aine Immuunivaste A/Kalifornia/7/2009 (HI1N1)v-kaltaiselle kannalle

3-5-vuotiaat | 6-9-vuotiaat
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Koehenkildiden Ennen Koehenkiléiden | Ennen rokotusta
kokonaismééra rokotusta kokonaismééra seronega-
seronega- titviset
tiiviset koehenkil6t
koehenkilot
N=30 N=27 N=30 N=29
[95 % CI] [95% CI] [95 % CI] [95% CI]
Suojaava 100 % 100 % 100 % 100 %
vasta-ainetaso ' [88,4;100] [87,2;100] [88,4;100] [88,1;100]
Serokonversiofrekvenssi 100 % 100 % 100 % 100 %
[88,4;100] [87,2;100] [88,4;100] [88,1;100]
Serokonversiokerroin® 32,4 36,4 36,3 37,4
[25,4;41,2] [29,1;45,4] [28,0:47,2] [28,7;48,7]

Su0Jaava vasta-ainetaso: ne henkil6t, joiden hemagglutinaatio-inhibiitio (HI) titteri oli > 1:40;

? Serokonversiofrekvenssi: ne henkildt, jotka olivat joko seronegatiivisia ennen rokot @a joiden
suojaava vasta-ainetason titteri oli > 1:40 rokotuksen jélkeen tai jotka olivat serop 151a ennen
rokotusta ja joiden titterit nousivat nelinkertaisiksi;

3 Serokonversiokerroin: rokotuksen jilkeisen GMT-titterin (geometric mean Qja rokotusta

edeltdvan GMT-titterin suhde. AQ

Kliinisessa tutkimuksessa terveet 6-35 kuukauden ikéiset 1ap?t r§hom1telt1m 6-11-kuukauden ikdisiin,

6-35-kuukauden ikiiset lapset

12-23-kuukauden ikéisiin ja 24-35 kuukauden ikéisiin. Antj vasta-aineet 21 péivén kuluttua
ensimmaisesti ja toisesta puolikkaasta aikuisten annokse@ ivat (toisin sanoen 0,25 ml):

0.4

anti-HA vasta- Immuunivaste A/Kalifo’n\iaﬁ/2009 (HINT1)v-kaltaiselle kannalle
aine Q/
6-11 kuukauden 1ka\€® 12-23 kuukauden 24-35 kuukauden
ikaiset* ikiiset*
1. @ 1. 2. 1. 2.
annokse annoks% nnoksen annoksen | annokse
n jilkeen jéilkeen n annoksen | annoksen
jélkeen i jélkeen | jilkeen jéilkeen
Koehen@hen Ennen Koehenkildiden Koehenkildiden
kokonﬁ adra rokotusta kokonaismaara kokonaismaara
Q/ seronegatiivi
N/ \k' set
"ro® koehenkilot
\, [95% CI] [95% CI] [95% CI] [95% CI]
N=17 N=17 N=14 N=17 N=16 N=16 N=17
Suojaava 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 %
vasta-ainetaso [80,5; [80,5; [76,8;100] [80,5; [79.4; [79,4; [80,5;
! 100] 100] 100] 100] 100] 100]
Serokonver- 94,1 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 %
siofrekvenssi’ [71,3; [80,5; [76,8;100] [80,5; [79,4; [79,4; [80,5;
99,9] 100] 100] 100] 100] 100]
Serokonver- 44.4 221,9 70,67 76,9 378.,0 53,8 409,1
siokerroin® [24,1; [102,6; | [51,91;96,20] [55,7; [282,0; [40,7; [320,7;
81,5] 480,2] 106,1] 506,7] 71,1] 521,9]

" Suojaava vasta-ainetaso: ne henkil6t, joiden hemagglutinaatio-inhibiitio (HI) titteri oli > 1:40;

* Serokonversiofrekvenssi: ne henkilot, jotka olivat joko seronegatiivisia ennen rokotusta ja joiden
suojaava vasta-ainetason titteri oli > 1:40 rokotuksen jélkeen tai jotka olivat seropositiivisia ennen
rokotusta ja joiden titterit nousivat nelinkertaisiksi;
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3 Serokonversiokerroin: rokotuksen jalkeisen GMT-titterin (geometric mean titre) ja rokotusta
edeltivin GMT-titterin suhde
* Kaikki koehenkilot olivat seronegatiivisia ennen rokotusta

Hemagglutiniinin inhibiitiotitterin (HI) > 1:40 kliininen merkitys lapsilla on tuntematon.

6 — 35 kuukauden ikaéisillé lapsilla suoritettu alaryhmiin jaettu 36 henkildn analyysi osoitti, ettd 80,6
%:1la oli neutraloivien vasta-aineiden vasteessa seerumissa nelinkertainen nousu 21 pédivén kuluttua
ensimmaisesti annoksesta (66,7 % 12 henkil6ll4, joiden ik oli 6-11 kuukautta, 91,7 % 12 henkilolla,
joiden iké oli 12-23 kuukautta ja 83,3 % 12 henkildlld, joiden iké oli 24-35 kuukautta).

Immuunivaste toiselle Arepanrix-rokotteelle, joka sisélsi 3,75 mikrog A/Indonesia/05/2005
kannasta peréisin olevaa HA :ta.

Kolmessa kliinisessé tutkimuksessa 3,75 mikrog A/Indonesia/05/2005-kannasta peréisin olevaa HA:ta.
sisdltdvan Arepanrix-rokotteen immunogeenisuutta tutkittiin 18 vuotta tayttaneilla koeh@kiléillé.

Rokote annettiin pdivind 0 ja 21. Q®
Yhdenmukaisuustutkimuksessa anti-hemagglutiniini (anti-HA) Vasta-ainetasa@at seuraavat 21
pdivén ja 6 kuukauden kuluttua toisesta annoksesta: K,
\
anti-HA vasta- Immuunivaste A/Indonesia/S@‘(ﬁ-kannalle
aine A\
18-60-vuotiaat L NT > 60-vuotiaat

Piivind 42 Pdivind 180  .o.{(divini 42 Piivini 180

N=1488 N=353 A@’N=479 N=104
Suojaava vasta- 91 % 62 % QJ\ i 76,8 % 63,5 %
ainetaso' ‘
Serokonversio- 91 % 6% 76,4 % 62,5 %
frekvenssi’ D
Serokonversio- 51,4 \\v 7,4 17,2 7,8
kerroin’® /1 Q/

" Suojaava vasta-ainetaso: ne henkilgtijofden hemagglutinaatio-inhibiitio (HI) titteri oli > 1:40;

? Serokonversiofrekvenssi: ne he ‘1\%, jotka olivat joko seronegatiivisia ennen rokotusta ja joiden
suojaava vasta-ainetason titterifoli > 1:40 rokotuksen jéalkeen tai jotka olivat seropositiivisia ennen
rokotusta ja joiden titterit npysivat nelinkertaisiksi;

* Serokonversiokerroin: ksen jéilkeisen GMT-titterin (geometric mean titre) ja rokotusta

edeltdvan GMT-titte@de.

Neutraloivat v &eet A/Indonesia/5/2005-kantaa vastaan seerumissa olivat nelinkertaistuneet 21
paivén kuluttua toisesta rokoteannoksesta 94,4 %:l1la 18-60-vuotiaista koehenkildisté ja 80,4 %:1la yli
60-vuotiaista koehenkilGista.

Toisessa kliinisessé tutkimuksessa anti-hemagglutiniini (anti-HA) vasta-ainetasot 18-64-vuotiailla
koehenkiloilld olivat seuraavat:

anti-HA vasta-aine Immuunivaste A/Indonesia/5/2005-kannalle
Péivini 21 Péivani 42 Péivana 180
N=145 N=145 N=141

Suojaava vasta- 42,1 % 97,2 % 54,6 %

ainetaso’

Serokonversio- 42,1 % 97,2 % 54,6 %

frekvenssi

Serokonversiokerroin® 4,5 92,9 5,6

" Suojaava vasta-ainetaso: ne henkilét, joiden hemagglutinaatio-inhibiitio (HI) titteri oli > 1:40;

13




? Serokonversiofrekvenssi: ne henkildt, jotka olivat joko seronegatiivisia ennen rokotusta ja joiden
suojaava vasta-ainetason titteri oli > 1:40 rokotuksen jélkeen tai jotka olivat seropositiivisia ennen
rokotusta ja joiden titterit nousivat nelinkertaisiksi;

3 Serokonversiokerroin: rokotuksen jilkeisen GMT-titterin (geometric mean titre) ja rokotusta
edeltivin GMT-titterin suhde.

Neutraloivien vasta-aineiden titterit A/Indonesia/5/2005-kantaa vastaan seerumissa olivat
nelinkertaistuneet 76,6 %:lla koehenkildisté paivind 21, 97,9 %:lla pdivand 42 ja 91,5 %:lla paivina
180.

ASO03-adjuvanttia ja 3,75 mikrog A/Indonesia/5/2005 (H5N1)-kannasta perdisin olevaa HA:ta
sisdltdvin rokotteen aikaansaama immuuniristireagointi:

Yhdenmukaisuustutkimuksessa neutraloivien vasta-aineet A/Vietnam/1194/2004-kantaa vastaan
seerumissa olivat nelinkertaistuneet pdivéana 42 65,5 %:1la 18-60-vuotiaista koehenkiloista ja 24,1
%:1la > 60-vuotiaista koehenkildista. @
Toisessa kliinisessd tutkimuksessa anti-HA-vasteet A/Vietnam/1194/2004-kanta Qtaan olivat
seuraavat, kun koehenkildille oli annettu Arepanrix-rokotetta, joka sisdlsi AS juvanttia ja 3,75

mikrog A/Indonesia/5/2005-kannasta (HSN1) perédisin olevaa HA:ta. Q’Q}
\

anti-HA vasta-aineet Immuunivaste A/Vietnam/ um004—kannalle

Piivi 21 Piivi 4N Piivi 180

N=145 N=1 N=141
Suojaava vasta- 15,2 % .;ga % 10,6 %
ainetaso' Fal
Serokonversio- 13,1 % Q/\ 62,1 % 9,2 %
frekvenssi’ N
Serokonversiokerroin® 1,9 < 7,6 1,7

" Suojaava vasta-ainetaso: ne henkilét, joid agglutinaatio-inhibiitio (HI) titteri oli > 1:40;

* Serokonversiofrekvenssi: ne henkilét, jo&l%hvat joko seronegatiivisia ennen rokotusta ja joiden
suojaava vasta-ainetason titteri oli > 1: otuksen jélkeen tai jotka olivat seropositiivisia ennen
rokotusta ja joiden titterit nousivat ertaisiksi;

? Serokonversiokerroin: rokotuksén jalkeisen GMT-titterin (geometric mean titre) ja rokotusta
edeltdvin GMT-titterin suhdx@

Neutraloivat vasta-ainee etnam/1194/2004-kantaa vastaan seerumissa olivat nelinkertaistuneet
44,7 %:lla koehenkilég@paivénﬁ 21, 53,2 %:1la péivana 42 ja 38,3 %:lla paivana 180.

Tiedot ei-kliinisjstdtutkimuksista

Kykya aikaansaada suoja rokotteen homologisia ja heterologisia kantoja vastaan tutkittiin ei-kliinisesti
altistamistutkimuksissa freteilld A/Indonesia/05/05 (H5N1)-kannalla.

- Altistuminen homogeeniselle pandemiselle H5SN1-kanalle (A/Indonesia/5/05)

Téssd suojaa tutkivassa kokeessa fretit (6 frettid/ryhmé) immunisoitiin antamalla lihaksensisdisesti
rokotekandidaattia, jossa oli 3 eri annosta HSN1 antigeenia (7,5, 3,8 ja 1,9 mikrog HA-antigeenia).
Rokotteet sisélsivit standardin annoksen tai puolikkaan annoksen AS03-adjuvanttia. Kontrolliryhmét
saivat pelkkad adjuvanttia tai ilman adjuvanttia olevaa rokotetta (7,5 mikrog HA). Fretit, jotka
immunisoitiin ilman adjuvanttia olevalla HSN1-influenssarokotteella kuolivat. Niissd oli havaittavissa
samanlaista keuhkoihin kohdistuvaa kuormitusta ja viruksen erittymisté yldhengitysteihin kuin
freteilld, joille annettiin pelkkdd adjuvanttia. HSN1-antigeenin eri annosten yhdistiminen AS03-
adjuvanttiin sitd vastoin suojasi kuolemalta. Yhdistelmét suojasivat my06s keuhkoihin kohdistuvalta
kuormitukselta ja viruksen erittymiseltd, kun fretit altistettiin intra-trakeaalisesti homologisella, villilla
H5NI1-viruksella. Serologiset testit viittasivat rokotteen indusoiman HI- ja neutraloivien vasta-aine-
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titterien korreloivaan keskenéddn suojan saaneilla eldimilla, mitd ei havaittu pelkéd antigeenid tai
adjuvanttia saaneilla kontrolleilla.

- Altistuminen heterologiselle pandemiselle HSN1-kannalle (A/Hong Kong/156/97)

Tassd suojaa tutkivassa kokeessa fretit (6 frettid/ryhma) immunisoitiin antamalla lihaksensisdisesti
rokotekandidaattia, jossa oli 4 eri annosta HSN1 antigeenia (3,75, 1,5, 0,6 ja 0,24 mikrog HA-
antigeenia). Rokotteet sisélsivit puolikkaan annoksen AS03-adjuvanttia. Témén lisdksi yksi 6 fretin
ryhmé immunisoitiin rokotekandidaatilla, jossa oli 3,75 mikrog HSN1 + tdysi annos AS03 ja yksi
kontrolliryhmé immunisoitiin ilman adjuvanttia olevalla rokotteella (3,75 mikrog HA). Tulokset tdssa
heterologisessa altistumistutkimuksessa viittaavat 80,7 -100 % suojaan kaikille adjuvanttia sisdltéville
kandidaattirokotteille, verrattuna 43 % suojaan ilman adjuvanttia oleville rokotteille. Tutkimus
osoittaa AS03-adjuvantin hyédyn.

5.2 Farmakokinetiikka

’0

Ei sovellettavissa.

QQ

5.3  Prekliiniset tiedot turvallisuudesta \
A/Indonesia/05/2005 (H5N1)-kantaa siséltdvélld Arepanrix- rokotteell ]en ei-kliinisten tietojen
mukaan ihmiseen ei kohdistu erityisid haittavaikutuksia. Paatelmat vat tavanomaisiin
farmakologisiin turvallisuustutkimuksiin, akuutin ja toistuvan an en toksisuuskokeisiin sekd

paikallisen siedettivyyden, naaraan fertiliteetin, alkio-sikio -k,eh sen ja postnataalivaiheen
toksisuustutkimuksiin (imetyksen loppuun asti). %

)
)

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet
o

Suspensiota sisaltava injektiopullo: Q/
Tiomersaali &@
Natriumkloridi (NaCl)
Dinatriumvetyfosfaatti (Na,HP
Kaliumdivetyfosfaatti (KH

Kaliumkloridi (KCI)

Injektionesteisiin kéyte@ vesi

Emulsiotasisalt"’ jektiopullo:
Natriumklori %(
Dinatriumvetyfésfaatti (Na,HPOy)
Kaliumdivetyfosfaatti (KH,PO,)
Kaliumkloridi (KCI)
Injektionesteisiin kaytettdva vesi
Adjuvantit, katso kohta 2.

6.2 Yhteensopimattomuudet

Yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty. Téstd syysta tétd rokotetta ei pida sekoittaa toisten ladkkeiden
kanssa.

6.3 Kestoaika

12 kuukautta.
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Sekoittamisen jilkeen rokote on kaytettdvd 24 tunnin sisélld. Kemialliset ja fysikaaliset
sdilyvyystutkimukset ovat osoittaneet, ettid kdyttovalmis emulsio sdilyy 24 tuntia 25 °C:ssa.

6.4

Sailytys

Sailytd jadkaapissa (2 °C - 8 °C:ssa).
Ei saa jadtya.
Siilyta alkuperdispakkauksessa. Herkka valolle.

6.5

Pakkaustyyppi ja pakkauskokoko (pakkauskoot)

Yksi pakkaus sisaltaa:

Yhden pakkauksen, jossa 50 injektiopulloa (tyypin I lasia), joissa 2,5 ml suspensiota. Korkki

(butyylikumia).
- Kaksi pakkausta, joissa 25 injektiopulloa (tyypin 1 lasia), joissa 2,5 ml emulsiota. Korkki
(butyylikumia). @
Kun sekoitetaan 1 suspensiota siséltéva injektiopullo (2,5 ml) ja 1 emulsiota sisa injektiopullo
(2,5 ml) keskendan, saadaan 10 annosta rokotetta (5 ml). .

6.6

N\
&

Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut Kisittelyohjeet A

Arepanrix késittda kaksi sdiliota: @
Suspensio: moniannosinjektiopullo, jossa on antigeenia -
Emulsio: moniannosinjektiopullo, jossa on adjuvanttia - @

2

Komponentit on sekoitettava keskenéén ennen rokottamista.

*

Kaésittelyohjeet (sekoittaminen) ja rokotteen anta@ﬁ\n:

1.

Ennen sekoittamista emulsiota (adjuvantti&) ja suspensiota (antigeeni) on annettava limmeta
huoneenldmpdiseksi. Suspensiota si %ﬁvﬁsséi injektiopullossa saattaa esiintyd melkein valkoista
sakkaa, mikd on suspension fysii%ﬁéelle ulkonédlle normaalia. Emulsio on melkein valkoinen.
Kumpaakin injektiopulloa ontravistettava. Molempia on tarkastettava silmaméaériisesti ennen ja
jélkeen ravistamisen mah en vierashiukkasten (muun kuin edelld mainitun valkoisen sakan)
havaitsemiseksi ja/tai fysikaalisten muutosten varalta. Rokotetta ei tule kéyttaa, jos ulkondossi
havaitaan muutoksia aan lukien korkista irronneet partikkelit).

Rokote sekoitetaa imalla adjuvanttia sisdltdvén injektiopullon koko sisélto ruiskuun ja

lisédmalla se a enia sisiltdvain injektiopulloon.

Kun adjuv @n lisdtty antigeeniin, seosta on ravistettava hyvin. Sekoitettu rokote on melkein

valkoinen efatilsio. Rokote on hévitettiva, jos havaitaan muita muutoksia.

Sekoitta%(en jélkeen Arepanrixin injektiopullon tilavuus on vahintidén 5 ml. Rokote tulee antaa

annostussuositusten mukaan (ks. kohta 4.2).

Injektiopulloa tulee ravistaa ennen jokaista antokertaa. Injektiopullo on tarkastettava
silmdmairaisesti mahdollisten vierashiukkasten havaitsemiseksi ja/tai fysikaalisten muutosten
varalta. Rokotetta ei tule kdyttdd, jos ulkonddssd havaitaan muutoksia (mukaan lukien korkista
irronneet partikkelit).

Jokainen rokoteannos (téysi annos 0,5 ml tai puolikas annos 0,25 ml) vedetéén ruiskuun ennen

injektiota. Rokote annetaan lihakseen.

Sekoittamisen jélkeen rokote on kéytettidva 24 tunnin sisédlld. Sekoitettua rokotetta voidaan
sdilyttad joko jadkaapissa (2 - 8°C:ssa) tai huoneenldmmossé alle 25°C:ssa. Jadkaapissa séilytettyd
rokotetta on annettava lammeta huoneenlampdiseksi ennen kuin annoksia vedetdin ruiskuun.

Kayttamattd jadnyt rokote tai jéte hdvitetddn paikallisten vaatimusten mukaan.
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7. MYYNTILUVAN HALTIJA
GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

rue de I’Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgia

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/10/624/001

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Ensimmaiinen myyntilupa mydnnetty 23/03/2010

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA \ﬁ
Lisdtietoa téstd ldadkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston (E ) kotisivuilta

http://www.emea.europa.eu/

>
o
)
7y
o
@Q>\
x&
.\6
o
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B. MYYNTILUPAAN LI%VAT EHDOT
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTUSLUVAN HALTIJA JA
BIOLOGISTEN VAIKUTTAVIEN AINEIDEN VALMISTAJAT

Biologisten vaikuttavien aineiden valmistajien nimi ja osoite

IB Biomedical Corporation of Quebec doing business as
GlaxoSmithKline Biologicals North America

2323 du parc Technologique Blvd.

Saint-Foy, Quebec,

Canada G1P 4R8

Erdn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

GlaxoSmithKline Biologicals S.A. @
89, rue de I’Institut @
B-1330 Rixensart QQ

Belgia

&
B. MYYNTILUPAAN LIITTYVAT EHDOT @

e MYYNTILUVAN HALTIJAA KOSKEVAT TOIM.IT'ﬂ&ISEEN JA KAYTTOON
LITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET .- 0>

(“

Ladkeméaaraysta edellyttava ladkevalmiste @Q

Arepanrixia voidaan markkinoida ainoastaan kun @O/EU on virallisesti julistanut

influenssapandemian ja silld ehdolla, ettd A%rixin myyntiluvan haltija ottaa virallisen pandemisen

viruskannan huomioon. Q>

o EHDOT TAI RAJOITUKS QK)TKA KOSKEVAT KYSEISEN LAAKKEEN
TURVALLISTA JA TE STA KAYTTOA

o Myyntiluvan hakijan jan tulee sopia jasenvaltioiden kanssa toimenpiteistd, jotka edistavit
kullekin potilaalle netun A/HIN1 pandemiarokotteen tunnistamista ja jéljittimista
léiéikitysvirheidi@ minimoimiseksi ja  potilaiden ja  terveydenhuoltoammattilaisten

haittavaikut;&1 rtoinnin helpottamiseksi. Myyntiluvan haltijan on pyrittdvd valttdmain
sekaannu% iden EU:ssa toimitettavien pandemisten rokotteiden kanssa.

o Myyntiluvan hakijan/haltijan tulee sopia jdsenvaltioiden kanssa keinoista, joilla potilailla ja
terveydenhuollon ammattilaisilla on jatkuvasti saatavillaan Arepanrixia koskeva piivitetty tieto.

o Myyntiluvan  hakijan/haltijan tulee sopia jdsenvaltioiden kanssa terveydenhuollon
ammattilaisille suunnattavan tiedotteen jakamisesta koskien seuraavia seikkoja:

e  Rokotteen oikeaoppinen saattaminen kiyttokuntoon ennen rokottamista.

e  Ensisijaisesti raportoitavat haittatapahtumat, ts. kuolemaan johtaneet ja hengenvaaralliset
haittavaikutukset, odottamattomat vakavat haittavaikutukset ja haittavaikutukset, jotka
ovat erityisen kiinnostavia (AESI).

e Vihimmdistiedot, jotka on toimitettava yksittdisissd turvallisuusraporteissa arvioinnin

helpottamiseksi sekd kullekin henkildlle annetun rokotteen tunnistamiseksi mukaan
lukien kauppanimi, rokotteen valmistajan nimi seké erdnumero.
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e  Ohjeet haittavaikutusten raportoimiseksi, mikali kdytetdén erityistd ilmoitusjirjestelméaa.
o MUUT EHDOT

Virallinen eran vapauttaminen: Pdivitetyn direktiivin 2001/83/EY 114 artiklan mukaisesti virallinen
erdn vapauttaminen on suoritettava kansallisessa valvontalaboratoriossa tai muussa viranomaisen
tdhan tarkoitukseen hyvéiksymaéssé laboratoriossa.

Laaketurvatoiminta

Myyntiluvan haltijan on varmistuttava siitd, ettd lddketurvatoiminta on toteutettu, siten kun se on
kuvattu myyntilupahakemuksen Moduuli 1.8.1. versiossa 3.05 (péivays 4. syyskuuta 2009) ja ettd se
on toiminnassa ennen kuin tuote tuodaan markkinoille ja niin kauan kuin tuote on markkinoilla.

Maiiréajoin annettavien turvallisuuskertomusten (PSUR) toimittaminen
pandemiainfluenssatilanteessa: @@

iklan 24 mukaan

Pandemiatilanteessa PSUR-rapottien toimittaminen EU médrdyksen No 726/20
ei tule olemaan riittdvdd pandemiarokotteen turvallisuuden seurannan ki a, silld suuri maara
ihmisié altistuu rokotteelle lyhyessé ajassa. Tassé tilanteessa tarvitaan no iedonvilitysté sellaisten
turvallisuustietojen osalta, joilla voi olla suuri vaikutus riﬁg}btysuhteen arvioimiseen
pandemiatilanteessa. Kumulatiivisten turvallisuustietojen nopea arviginti\suhteessa altistumiseen tulee
olemaan erittdin tdrkedéd regulatoristen pditdsten kannalta seké@o ttavan véeston suojaamiseksi.
Myyntiluvan haltijan tulee kuukausittain toimittaa yksinkertaistettuja PSUR-raportteja joiden muoto,
frekvenssi ja sisdltd on mééritelty asiakirjassa "CHMP endations for the Pharmacovigilance
Plan as part of the Risk Management Plan to be s ted with the Marketing Authorisation
Application for a Pandemic Influenza Vaccine” &EABS%SIQOO% ja sen myoOhemmissé
paivityksissa. Q‘/\

Risk Management Plan /q

Myyntiluvan haltija sitoutuu suorittamaa%é eturvatoimintasuunnitelmassa kuvatut tutkimukset ja
tdydentévat ladketurvatoimet tilupahakemuksen moduulissa 1.8.2 esitetyn
riskinhallintasuunnitelman (RMP) vetsien RMP v 4 (pdivitty tammikuu 2010) ja sen myShempien
CHMP:n hyvéksymien paivityste aisesti.

A

C. MYYNTILUVAI\@ TIJAA KOSKEVAT ERITYISVELVOITTEET

Myyntiluvan hakija tijan tulee tehdé seuraavat tutkimukset annetussa aikataulussa. Tulokset ovat
perustana Vuosi.gg@ﬂe riski-hy6tyosuuden jatkuvalle uudelleenarvioimiselle mikéli pandemia

julistetaan. \/

Alue Kuvaus Paivimaari, jolloin tieto on
toimitettava
Laatu Myyntiluvan hakija/haltija 31. tammikuuta 2010

sitoutuu olla vapauttamatta eria,
jotka on valmistettu extended
formulation/fill process-
menetelmin mukaan, ennen
kuin asianmukaiset
validointiatiedot on toimitettu ja
hyvaksytty (RR#7Q5)

Laatu Myyntiluvan hakija/haltija 26. helmikuuta 2010
sitoutuu noudattamaan

korkeintaan HA-pitoisuuden 20
%:n hajoamisrajaa lddkeaineen
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osalta ja tarkistamaan tuokset
HINI osalta kun ne valmistuvat
(Ldhde Q1 RR#13)

Kliininen

Myyntiluvan hakija/haltija
sitoutuu toimittamaan
Iyhennetyn raportin seuraavasta
tutkimuksesta lapsilla:

Tutkimus Q-Pan HIN1-003

(6 kuukautta-8 vuotta,
annoshaku)

- lyhennetty raportti 1.
annoksen jéilkeen, ensimmaisen
vaiheen tiedot
(immunogeenisuustiedot,
kerddmalla ja ei-kerdamalla
raportoidut oireet, SAE)
-lyhennetty raportti 2. annoksen
jélkeen, ensimmaisen ja toisen
vaiheen tiedot
(immunogeenisuustiedot,
kerdamaélla ja ei-kerdamalla
raportoidut oireet, SAE) 6

05. maaliskuuta 2010

sl

D
N
N

Kliininen

Myyntiluvan hakij a/haltjgo

sitoutuu toimittamaan
lyhennetyn raportin@avasta
isilla:

tutkimuksesta ai

Tutkimu an HIN1-001
aportti 1. ja 2.

}avallinen)

30 huhtikuuta 2010

Kliininen

Myyntiluvan hakija/haltija
sitoutuu toimittamaan
lyhennetyn raportin seuraavasta
tutkimuksesta aikuisilla

Tutkimus Q-Pan HIN1-019
(18-60-vuotiaat, TIV- vaikutus
ja samanaikainen anto)

- lyhennetty raportti 3.
annoksen jilkeen
(immunogeenisuustiedot &
kerddamalld ja ei-kerddmalla
raportoidut oireet, SAE)

04 kesdkuuta 2010

Kliininen

Myyntiluvan hakija/haltija
sitoutuu toimittamaan
lyhennetyn raportin seuraavasta
tutkimuksesta lapsilla

Tutkimus Q-Pan H1 N1-031 (9-

17-vuotiaat, turvallisuus/im-

04 kesdkuuta 2010
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munogeenisuus)
-lyhennetty raportti 1. ja 2.
annoksen jélkeen
(immunogeenisuustiedot &
kerddmalla ja ei-kerdamalla
raportoidut oireet, SAE)

Kliiniset Myyntiluvan hakija/haltija
sitoutuu toimittamaan
Iyhennetyn raportin seuraavasta
tutkimuksesta lapsilla
Tutkimus Q-Pan HIN1-032 (2- | 08 kesdkuuta 2010 (riippuu
5 kuukautta, turvallisuustiedot koehenkildiden osallistumisesta
ja immunogeenisuus) tutkimukseen ja tiedon
-lyhennetty raportti 1. ja 2. saatavuudesta)
annoksen jilkeen ’0
(immunogeenisuustiedot & @
kerdamalla ja ei-kerddmalla Q
raportoidut oireet, SAE)

Ladketurvatoiminta Myyntiluvan hakija/haltija A1k on esitetty
sitoutuu tekemddn yhden ha litasuunnitelmassa
prospektiivisen ja yhden *
retrospektiivisen turvallisuutta§ ospektiivinen joukko:
selventdvin joukkotutkimukses | aloitettu 23. lokakuuta 2009.
Arepanrixilla véhintdén, Ensimmaiset tulokset saatavilla
potilaalla, siten kuin helmikuussa 2010.
riskinhallintasuunit@n
liitetyssa ¢ Retrospektiivinen joukko:
tutklmussuunn@massa on aloitetaan helmikuussa 2010.
e51tetty ikaiset ja Alustava analyysi huhtikuussa
loppull okset tulee

1&?é)vukon kuluttua niiden

Vg uttua

Ladketurvatoiminta yntiluvan hakija/haltija

1toutuu toimittamaan tulokset
raskausrekisteriéi koskevasta
Arepanrix-tutkimuksesta.

Tulokset, mukaan lukien kaikki
alustavat analyysit, on esitettdvi
(yksinkertaistetussa) PSURissa.

Myyntiluvan hakija/haltija
sitoutuu selvittdmain tehoa
meneillddn olevassa
tutkimuksessa ja toimittamaan
tulokset viikon kuluttua niiden
valmistuttua

Tulokset toimitetaan 1 viikon
kuluttua niiden valmistuttua

Tutkimus on aloitettu
lokakuussa 2009. Loppuraportin
arvioitu valmistumisaika:
Huhtikuu 2010

Lidketurvatoiminta

Myyntiluvan hakija/haltija
sitoutuu tukemaan myyntiluvan
mydntdmisen jilkeen tehtivad
tutkimusta immunovajaus-
potilailla (aikusilla, joilla on
HIV). Tutkimus suoritetaan
PCIRN:n (Public Health
Agency of Canada — Canadian

Péivitettu status ja saatavilla
oleva tieto, mukaan lukien
kaikki alustavat analyysit, on
toimitettava
(yksinkertaistetussa) PSUR:issa

Institutes of Health Research
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Influenza Research Network)
toimesta: Lopputulokset on
toimitettava

Ladketurvatoiminta

Myyntiluvan haltija sitoutuu
luomaan mekanismin, jolla
rokotteen hyoty-riski-
tasapainoon vaikuttavat asiat
voidaan tutkia nopeasti.

Myyntiluvan halijan tulee
toimittaa selvityksen kaikista
arvokkaista tietokannoista, jotta
tiedot voidaan analysoida
nopeasti arvioitaessa rokotteen
riski-hy6ty-suhdetta.
Tietokantoja koskevat
yksityiskohdat (esim.
tietoldhteet, tiedon
tunnusmerkit, potentiaalinen
analyysi) on toimitettava

§

Néiden tietoldhteiden
tunnusmerkeisté ja niiden
voimassa olosta on sovittava
EMEA:n kanassa kuukauden
sisélld hyviksyvéstd komission
paatoksestd, jotta esiin tuleva
riski-hyoty-suhde voidaan
arvioida lisdtutkimuksissa,

7R
S
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT
PAKKAUS: 1 PAKKAUS, JOSSA 50 SUSPENSIOTA SI'S'ALTAVAA INJEKTIOPULLOA JA
2 PAKKAUSTA, JOISSA 25 EMULSIOTA SISALTAVAA INJEKTIOPULLOA

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Arepanrix suspensio ja emulsio injektionestettd varten, emulsio
Pandemiainfluenssarokote (HIN1) (virusfragmentit, inaktivoitu, adjuvanttia siséltédva rokote)

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Sekoittamisen jalkeen 1 annos (0,5 ml) sisdltda: /0
Inaktivoitua, pilkottua infuenssavirusta, joka siséltdd antigeenia seuraavasta Virus\@,gsta
A/Kalifornia/7/2009 (H1N1)v -kaltainen kanta (X-179A) 3,75 mikrogran@

ASO03 adjuvanttia, joka siséltda skvaleenia; DL-alfa-tokoferolia ja po@baatti 80:t4.

" hemagglutiniini @

2O

3. LUETTELO APUAINEISTA A
\ ¥4

Tiomersaali Q/\
Natriumkloridi (NaCl) @
Dinatriumvetyfosfaatti (Na,HPOy) \\
Kaliumdivetyfosfaatti (KH,PO,)

Kaliumkloridi (KCl) &Q/
Injektionesteisiin kaytettdva vesi '\6

A\

4. LAAKEMUOTO‘&Q‘IVSALLON MAARA

Suspensio ja emuls b\lﬂjektionestetté varten, emulsio

50 inj ektiop%uspensio (antigeeni)
u

50 injektiopulloa: emulsio (adjuvantti)

Kun sekoitetaan 1 suspensiota siséltidva injektiopullo (2,5 ml) ja 1 emulsiota sisiltdva injektiopullo
(2,5 ml) keskendan, saadaan 10 annosta rokotetta a 0,5 ml.

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lihakseen
Ravistettava ennen kayttoa
Lue pakkausseloste ennen kayttod

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POIS LASTEN
ULOTTUVILTA
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Ei lasten ulottuville eikd nékyville.

7. MUUT ERITYISVAROITUS (MUU ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Suspensio ja emulsio sekoitetaan keskenddn ennen injektion antamista

8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP:

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

O
>
Séilyta jadkaapissa
Ei saa jadtya .\QQ
Sailytd alkuperidisessd pakkauksessa. Herkké valolle 30

A\
10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN FAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS

TARPEEN D
7 0'
Hévité paikallisten vaatimusten mukaisesti @Q

>

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMIJ4 OSOITE

\ \ =4
GlaxoSmithKline Biologicals s.a. @Q/
Rue de I’Institut 89 X
.\@

B-1330 Rixensart, Belgia

AN
12. MYYNTILUVANNBMERO(T)
BU//10/624/001 N
.}Ofb
\/

13. ERANUMERO

Lot:

14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

Reseptilddke

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA
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Vapautettu pistekirjoituksesta
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT
PAKKAUS, JOSSA 50 SUSPENSIOTA SISALTAVAA INJEKTIOPULLOA (ANTIGEENI)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Arepanrix suspensio injektionestettd varten, emulsio
Pandemiainfluenssarokote (H1N1) (virusfragmentit, inaktivoitu, adjuvanttia sisiltivé rokote)

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Inaktivoitu, pilkottu influenssavirus siséltdd antigeenia* vastaten
3,75 mikrogrammaa hemagglutiniinia/annos: @
* Antigeeni: A/Kalifornia/7/2009 (H1N1)v-kaltainen kanta (X-179A) %

AN

3. LUETTELO APUAINEISTA O\

(\
Apuaineet: Tiomersaali, natriumkloridi, dinatriumvetyfosfaatti, kali@etyfosfaatti, kaliumkloridi,
injektionesteisiin kéytettdva vesi

*

WO
4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA .
AN
Antigeeni-suspensio injektionestettd varten ’\ @

50 injektiopulloa: suspensio Q/
2,5 ml per injektiopullo
Adjuvantti-emulsion kanssa sekoittamisex@%een: 10 annosta a 0,5 ml

x<@

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

N
Lihakseen /0\0
Ravistettava ennen kayttés

Lue pakkausseloste eil@ kayttoa

*

o‘m%

6. ERITWAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POIS LASTEN
ULOTTUVILTA

Ei lasten ulottuville eiké nédkyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Suspensio on sekoitettava yksinomaan adjuvantti-emulsion kanssa ennen injektiota.

8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP:
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Séilytd jadkaapissa
Ei saa jadtya
Sailyté alkuperdisessd pakkauksessa. Herkkéd valolle

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

GSK Biologicals, Rixensart - Belgia @®
0\ Q
12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T) KO\
N
EU/1/10/624/001 A
13. ERANUMERO D
Q'O
Lot: @
>\
<
14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITPELU
N\
Reseptilddke @Q/
&
o Py A\
| 15. KAYTTOOHJEET « {\
@\
N

| 16. TIEDOT Pgs@‘k’lRJOITUKSELLA

*
PN

Vapautettu pistekirjoituksesta
A4
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT
PAKKAUS, JOSSA 25 EMULSIOTA SISALTAVAA INJEKTIOPULLOA (ADJUVANTTI)

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Arepanrix emulsio injektionestettd varten, emulsio

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Sisélto: AS03 adjuvantti, joka sisdltdd skvaleenia (10,69 milligrammaa); DL-alfa-tokoferolia (11,86
milligrammaa) ja polysorbaatti 80:ti (4,86 milligrammaa).

3. LUETTELO APUAINEISTA \0

Apuaineet: Natriumkloridi, dinatriumvetyfosfaatti, kaliumdivetyfosfaatti, N@mklorldl
injektionesteisiin kiytettava vesi A
Q

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

. ';b
Adjuvantti-emulsio, injektionestetta varten Qﬁ
25 injektiopulloa: emulsio @
2,5 ml é>
O

5. ANTOTAPA JA TARVITTAES%\}I‘\I'TOREITTI (ANTOREITIT)

S~
Lihakseen &
3

Ravistettava ennen kayttoa \
Lue pakkausseloste ennen ka@

6. ERITYISVA&S%‘US VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POIS LASTEN
ULOTTUVH

A
Ei lasten ulotﬁ@ﬁ eikd ndkyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Emulsio on sekoitettava yksinomaan antigeeni-suspension kanssa ennen injektiota.

8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP:

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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Sdilytd jadkaapissa
Ei saa jaétya
Sailytd alkuperdisessd pakkauksessa. Herkkéd valolle

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

GSK Biologicals, Rixensart - Belgia

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T) Y
\>4
EU/1/10/624/001 .\0<2
\&
13. ERANUMERO N
I
Lot: .
Ko
14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU (>
Reseptilddke Q/\
— N
| 15. KAYTTOOHJEET o<
X
2
| 16. TIEDOT PISTEKIRIGITUKSELLA
>
Vapautettu pistekirjoituksesta
Noll
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT:
SUSPENSIOTA SISALTAVA INJEKTIOPULLO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Antigeeni-suspensio Arepanrixia varten
Pandemiainfluenssarokote

A/Kalifornia/7/2009 (H1N1)v-kaltainen kanta (X-179A)
ILM.

2. ANTOTAPA

Sekoitetaan adjuvantti-emulsion kanssa ennen injektiota

3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA \{\"

EXP: A
Sekoittamisen jilkeen: Kiyti 24 tunnin sisilld. Al sdilyti y11 25@
Sekoittamisen padivamaéra ja aika:

4. ERANUMERO N 2

Lot:
\0
>

(o4
5.  SISALLON MAARA PAINQNX TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

.\.9
2,5 ml

Adjuvantti-emulsion kanss;r&Xoittamisen jélkeen: 10 annosta a 0,5 ml

‘.Q/A

6. MUUTA ‘%

. \"4

Sailytd (+2 -N%C:ssa).
Ei saa jaétya
Sailytd alkuperdisessd pakkauksessa. Herkkd valolle

33



PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT:
EMULSIOTA SISALTAVA INEJKTIOPULLO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Adjuvantti-emulsio Arepanrixia varten
.M.

2. ANTOTAPA

Sekoitetaan antigeeni-suspension kanssa ennen injektiota

0
3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA RN
* \) N

EXP: (’\&\\

‘\
4. ERANUMERO F

N

Lot: .@@

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVIDUTENA TAI YKSIKKOINA
| &

2,5ml \’b
S

y ]

o

6. MUUTA . CA

\/
Sdilytd (+2 - +8°C:ssa). ,0\<Q

Ei saa jaétya
Siilytd alkuperdisessa @kuksessa. Herkka valolle

N/ 7 %'
\/’O
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PAKKAUSSELOSTE : TIETOA KAYTTAJALLE

Arepanrix suspensio ja emulsio injektionestetti varten, emulsio
Pandemiainfluenssarokote (H1N1) (virusfragmentit, inaktivoitu, adjuvanttia siséltdva rokote)

Viimeisin tieto on saatavilla Euroopan ldikeviraston (EMEA):n verkkosivuilla:
http://www.emea.europa.eu/

Lue timai seloste huolellisesti, ennen kuin saat tiita rokotetta.

- Sailytd tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttdvad, kaanny lddkérin tai terveydenhoitajan puoleen.

- Jos havaitset sellaisia haittavaikutuksia, joita ei ole tdssé selosteessa mainittu, tai kokemasi
haittavaikutus on vakava, kerro niistéd ladkarille.

Téssa selosteessa esitetiin: @
1. Mitd Arepanrix on ja mihin sitd kiytetdén @
2. Mité pitdd huomioida ennen kuin saat Arepanrixia QQ

3. Miten Arepanrixia annetaan ‘\

4. Mabhdolliset haittavaikutukset X

5. Arepanrixin séilyttiminen AQ

6. Lisétietoja *

<

1. Miti Arepanrix on ja mihin siti kdytetdin .@@
Arepanrix on rokote, jota kdytetddn estimééin pandemi@ nfluenssaa.
Pandemiainfluenssa on influenssa, joka esiintyy n@utamien vuosikymmenien véliajoin.

Pandemiainfluenssa levidé nopeasti ympari ;{;@lmaa. Pandemiainfluenssan oireet ovat samanlaiset
kuin tavallisen influenssan oireet, mutta n \Q at olla vaikeammat.

Rokotuksen jilkeen henkilon immuymfijdrjestelmé (elimiston luonnollinen puolustusjirjestelmé) alkaa
muodostaa omaa vasta-ainetta tautia vastaan. Mikédan rokotteen aineosa ei pysty aiheuttamaan
influenssaa.

A

Kuten kaikki rokotteet @rix ei ehka tiysin suojaa kaikkia rokotettuja.

%'@

2. Ennen kui %at Arepanrixia
Arepanrixia ei tule antaa sinulle:

. jos sinulla on aikaisemmin ollut dkillinen, henke& uhkaava allerginen reaktio jollekin
Arepanrixin aineosalle (ndmaé on lueteltu pakkausselosteen lopussa) tai jollekin jddmaaineelle
kuten kananmunan tai kananpojan proteiinille, ovalbumiinille, formaldehydille ja
natriumdeoksikolaatille. Allergisen reaktion merkkejé voivat olla kutiava ihottuma,
hengenahdistus ja kasvojen tai kielen turvotus. Pandemiatilanteessa rokottaminen saattaa
kuitenkin olla aiheellista edellyttien, ettd tarvittava lddketieteellinen hoito on heti saatavilla
allergisen reaktion ilmaantuessa.

Kysy ladkarilta tai apteekkihenkilokunnalta neuvoa, jos olet epdvarma.

Ole erityisen varovainen Arepanrixin suhteen:
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. jos sinulla on aikaisemmin ollut jokin allerginen reaktio (muu kuin #killinen, henked uhkaava)
jollekin Arepanrixin aineosalle, tiomersaalille, kananmunan ja kananpojan proteiinille,
ovalbumiinille, formaldehydille tai natriumdeoksikolaatille (katso kohta 6 Muuta tietoa).

. jos sinulla on vaikea infektio, johon liittyy korkea kuume (yli 38 °C). Néissd tapauksissa
rokotusta tulee yleensd lykati kunnes voit paremmin. Lieva infektio, kuten nuhakuume, ei
yleensi ole este, mutta silloin l4dkérin tai terveydenhoitajan on arvioitava, voidaanko sinut
kuitenkin rokottaa Arepanrixilla.

. jos sinulla on heikko immuunivaste (esim. immunosuppressiivisen hoidon, kuten
kortikosteroidihoidon tai sydopddn annetun solunsalpaajahoidon aiheuttama).
o jos sinulta otetaan verikoe, jossa selvitetdédn, ovatko tietyt virukset aiheuttaneet sinulle infektion.

Muutaman viikon aikana Arepanrix-rokotuksen jilkeen testitulokset voivat olla virheellisié.

Kerro verikokeita médranneelle ladkérille, ettd sinut on dskettiin rokotettu Arepanrixilla.
KERRO LAAKARILLE TAI TERVEYDENHOITAJALLE, jos jokin yllimainituista tilanteista
koskee sinua. Rokotusta ei ehké suositella tai sitd ehka lykétaan.

Jos lapsesi saa tdtd rokotetta, sinun on hyva tietid, ettd haittavaikutukset saattavat voi
annoksen jalkeen. Tama koskee erityisesti yli 38 °C:en kuumetta. Téstd syystd 1ampo
kuumeen alentamiseen téhtiévid toimenpiteitd (kuten parasetamolilddkitysti tai
alentavaa laékitystd) suositellaan jokaisen rokotuksen jilkeen. Q

Kerro ladkarille tai terveydenhoitajalle, jos sinulla on vuoto-ongelma tai Q helposti mustelmia.

Muiden liddkkeiden kiytto §

Kerro ladkarille tai terveydenhoitajalle, jos otat muita 1ddkkejtd samanaikaisesti, jos olet dskettdin
ottanut muita ladkkeitd (mukaan lukien apteekista ilman 14 drdysté saatavat ladkkeet) tai jos olet
askettiin saanut toisen rokotuksen. Q

Arepanrix voidaan antaa samanaikaisesti ilman ad@@nttia olevan kausi-influenssarokotteen kanssa.

Ilman adjuvanttia olevan kausi-inﬂuenssaro\ sen saaneille henkildille voidaan antaa Arepanrix-
rokotus vahintiddn kolmen viikon kuluttua 1-influenssarokotuksesta.

Arepanrixin ja muiden rokotteiden s aikaisesta annosta ei ole tietoa. Tiedot puuttuvat myos AS03-
adjuvanttia ja eri valmistusprosessillatuotetun HA:ta (HIN1v) sisiltivin rokotteen annosta muiden
kuin ilman adjuvanttia oleva: @-inﬂuenssarokotteen kanssa. Ellei samanaikaista antoa voida
valttdd, toinen rokote on anp%& a toiseen raajaan. Téssa tilanteessa haittavaikutukset voivat
voimistua. A

Raskaus ja imetti 611

Kerro l4édkarillesi, jos olet raskaana, saatat olla raskaana tai jos suunnittelet raskautta. Keskustele
ladkarin kanssa, yoidaanko sinulle antaa Arepanrixia.

Rokote voidaan antaa imetyksen aikana.

Ajaminen ja koneiden kiytto
Jotkut haittavaikutukset (ks. kohta 4 Mahdolliset haittavaikutukset) voivat vaikuttaa autolla-ajokykyyn
ja koneiden kéyttokykyyn.

Térkedi tietoa Arepanrixin sisdltimisti aineista:
Téma rokote sisiltdé tiomersaalia sdilontdaineena. Téstd syysté allergisia reaktioita voi esiintyd. Kerro

ladkérille, jos sinulla on tunnettuja allergioita.

Tédma ladkevalmiste sisdltdd vihemman kuin 1 mmol:in natriumia (23 mg) ja vidhemmaén kuin 1
mmol:in kaliumia (39 mg) annosta kohti. Rokote on kiytdnnoéllisesti katsoen natrium- ja kaliumvapaa.
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3. Miten Arepanrix annetaan
Ladkari tai terveydenhoitaja antaa Arepanrix-rokotteen virallisten suositusten mukaan.
Rokote annetaan injektiona lihakseen (yleensi olkavarteen).

Y1i 10-vuotiaat lapset. Aikuiset, idkkadt mukaan lukien:

Rokotetta annetaan 0,5 ml annos.

Kliininen tieto AS03-adjuvanttia ja eri valmistusprosessilla tuotettua HA:ta (HIN1v) siséltdvasti
rokotteesta viittaa siihen, ettd yksi kerta-annos saattaa riittdd. Jos toinen annos halutaan antaa,
ensimmadisen ja toisen annoksen vililld on oltava vahintdén kolme viikkoa.

6 kuukauden ikdiset -9-vuotiaat lapset:

Yksi 0,25 ml:n annos annetaan.

Jos toinen 0,25 ml:n annos annetaan, niin annosten vélilld on oltava viahintdén 3 viikkoa.
Alle 6 kuukauden ikiiset lapset: ®®
Rokotusta ei télld hetkelld suositella tdsséd ikdryhmaissa. QQ

*

On suositeltavaa, ettd koko rokotusohjelma suoritetaan loppuun Arepanrixi ika toisella HIN1-
rokotteella), jos ensimmaiinen annos on ollut Arepanrixia.

4. Mahdolliset haittavaikutukset ’6@

Kuten kaikki lddkkeet, myos Arepanrix voi aiheuttaa hai@ utuksia. Kaikki eivét kuitenkaan niitd

Saa. @

Rokotuksen jilkeen voi esiinty allergisia reaktio@otka voivat johtaa harvoin sokkiin. Ladkérit ovat
tietoisia tdstd mahdollisuudesta ja heilld on wava ensiapuhoito saatavilla.

Alla esitettyjen haittavaikutusten esiint@eys madritetddn seuraavasti:

Hyvin yleinen (ilmenee useammat in yhdella kayttajalla 10:std):

Yleinen (ilmenee 1-10 kayttdja 0:sta):

Melko harvinainen:_(ilmene \ kayttdjalla 1000:sta):

Harvinainen: (ilmenee 1-1% ttdjalla 10000:sta):

Hyvin harvinainen: (ih@ e harvemmalla kuin yhdella kayttéjalla 10000:sta)

Kliinisissa lﬁﬁk@ksmsa Arepanrixilla (H5SN1) on esiintynyt seuraavia haittavaikutuksia
aikuisilla, iéﬂ% ukaan lukien. Néissd tutkimuksissa useimmat haittavaikutukset olivat lievii ja
lyhytkestoisia. Haittavaikutukset ovat yleensi samanlaiset kuin kausi-influenssarokotteilla.

Naéita haittavaikutuksia on my0s havaittu vastaavalla (H1N1)-rokotteella samalla esiintymistiheydelld
kliinisissé tutkimuksissa 10-17-vuotiailla ja aikuisilla, mukaan lukien idkkaat. Poikkeuksia olivat
punoitus (melko harvinainen aikuisilla ja yleinen idkkailld) ja kuume (melko harvinainen aikuisilla ja
idkkailld). Maha-suolikanavan oireita ja vilunvéristyksia esiintyi useammin 10-17-vuotiailla lapsilla.
3-9-vuotiailla lapsilla, jotka saivat ensimmaiisen annoksen vastaavaa rokotetta (H1N1), joka oli puolet
aikuisten annoksesta, haittavaikutukset olivat samanlaiset kuin aikuisilla, paitsi vilunvaristyksen,
hikoilun ja maha-suolikanavan oireiden osalta, joita raportoitiin useammin 3-9-vuotiailla. Lisdksi 3-5-
vuotiailla raportoitiin hyvin yleisesti uneliaisuutta, drtyneisyytté ja ruokahaluttomuutta.

Hyvin yleinen:

o Kipu injektiokohdassa
. Péaansarky

. Visymys
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o Lihassérky, nivelkipu

Yleinen:

. Punoitus ja turvotus injektiokohdassa
. Kuume

o Hikoilu

. Vilunviristykset

. Ripuli, sairauden tunne

Melko harvinainen:

Reaktiot injektiokohdassa kuten mustelmat, kovettuma, kutina, kuumotus
Rauhasten turpoaminen kainalokuopassa

Huimaus

Huono olo

Epétavallinen heikkous @
Oksentelu, vatsakipu, mahan happovaiva @
Unettomuus Q
Kisien ja jalkojen pistely ja puutuminen .\0
Hengenahdistus K}

Rintakipu Q

Kutina, thottuma A

Selki- tai niskakipu, lihasten jaykkyys, lihaskrampit, kipu @SS a (kuten jalassa tai kddessd)

6-35 kuukauden ikéisilld lapsilla, jotka saivat puolikaan a ‘@n (0,25 ml) aikuisten annoksesta
vastaavaa rokotetta (HIN1) kuumetta ja drtyneisyytté esii useammin kuin 3-9-vuotiailla, jotka
saivat puolikkaan annoksen (0,25 ml) aikuisten annok vastaavaa rokotetta (HSN1).

*

6-35 kuukauden ikéisilla lapsilla, jotka saivat kak@,ZS ml annosta (puolet aikuisten annoksesta),
haittavaikutukset olivat voimakkaammat toi@nnoksen jéilkeen. Tama koskee erityisesti kuumetta (>
38 °C), jota esiintyi hyvin yleisesti. Q>

Néma haittavaikutukset tavallisesti &%ﬁt 1-2 péivén kuluessa ilman hoitoa. KAANNY
LAAKARIN PUOLEEN, jos ne t.

Alla esitetyt haittavaikutuks raportoitu vastaavalla rokotteella (HIN1) markkinoille tulon jalkeen.
Naéita haittavaikutuksia VQ intyd Arepanrixilla:

. Allergiset r;o,gkt, jotka voivat johtaa vaaralliseen verenpaineen laskuun, joka puolestaan
hoitamatt a saattaa johtaa sokkiin. Ladkérit ovat tietoisia tistd mahdollisuudesta ja heilld on
tarvitta&iapuhoito saatavilla.

. Yleistyneet ihoreaktiot, kasvojen turvotus ja urtikaria (nokkosihottuma) mukaan lukien

o kuumekouristukset

Alla esitetyt haittavaikutukset ovat esiintyneet péivien tai viikkojen kuluttua tavanomaisen, vuosittain
annettavan, influenssaa ehkéisevin rokotuksen jilkeen. Niitd voi esiintyd Arepanrixilla.

Harvinainen:
e Vaikea, pistiva tai jyskyttdva kipu yhdessé tai useammassa hermossa
e Verihiutaleiden niukkuus, joka voi johtaa verenvuotoon tai mustelmiin

Hyvin harvinainen:

e  Vaskuliitti (verisuonten tulehdus, joka voi johtaa ihottumaan, nivelkipuun ja munuaisongelmiin).

e Neurologiset hiiriot kuten enkefalomyeliitti (keskushermoston tulehdus), neuriitti
(hermotulehdus) ja Guillain-Barrén oireyhtyma (erdénlainen halvaus).
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Kerro heti ladkérille tai terveydenhoitajalle, jos jokin néisti haittavaikutuksista esiintyy.
Jos havaitset sellaisia haittavaikutuksia, joita ei ole tdssd selosteessa mainittu, tai kokemasi
haittavaikutus on vakava, kerro niistd ladkarille.

5. Arepanrixin séilyttiminen

Ei lasten ulottuville eikéd nikyville.

Ennen kuin rokote sekoitetaan:

Al4 kiyti suspensiota tai emulsiota pakkauksessa mainitun viimeisen kdyttopaivimairin jilkeen.
Viimeinen kdyttopdivamadra tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Sailyté jadkaapissa (2°C - 8°C).
Sailytettdva alkuperiisessd pakkauksessa. Herkka valolle. fo
Ei saa jadtya. @

Kun rokote on sekoitettu: ) . QQ
Sekoittamisen jalkeen rokote on kéytettdva 24 tunnin sisalld. Ala sailytd @C:ssa.

Ladkkeita ei tule heittdd viemadriin, eika héavittia talousjitteiden muk@ysy kayttdméattomien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet lu@a.

6. Muuta tietoa Q@
Miti Arepanrix sisaltii ¢ @

o Vaikuttava aine:
Inaktivoitua, pilkottua infuenssavin@éjoka siséltdd antigeenia* seuraavasta viruskannasta

A/Kalifornia/7/2009 (HlNl)V-ﬂQ%nen kanta (X-179A) 3,75 mikrogrammaa** 0,5 ml
annosta kohti ¢

&
* tuotettu kananmgﬁ%k

**mikrogrammaa hemagglutiniinia
Témé rokote HO:n antaman suosituksen ja EU:n pandemiatilannetta varten antaman
padtoks ainen.

. Adjuvantti:
Adjuvantti (AS03) on emulsiota siséltdvéssa injektiopullossa. Adjuvantin avulla vaste paranee.
Tama adjuvantti siséltdd skvaleenia (10,69 milligrammaa); DL-alfa-tokoferolia (11,86
milligrammaa) ja polysorbaatti 80:td (4,86 milligrammaa).

] Muut aineosat ovat:
Tiomersaali, natriumkloridi, dinatriumvetyfosfaatti, kaliumdivetyfosfaatti, kaliumkloridi,
injektionesteisiin kédytettava vesi

Rokotteen kuvaus ja pakkauskoko

Suspensio ja emulsio injektionestettd varten, emulsio

Suspensio on ldpikuultava tai ldhes valkoinen himmea suspensio, johon voi muodostua vihén sakkaa.
Emulsio on melkein valkoinen homogeeninen neste.
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Suspensio ja emulsio sekoitetaan ennen injektiota. Kayttovalmis rokote on melkein valkoinen emulsio.

Yksi Arepanrix-pakkaus sisaltaa:
e  Yhden pakkauksen, jossa 50 injektiopulloa, joissa 2,5 ml suspensiota (antigeenia).
o  Kaksi pakkausta, joissa 25 injektiopulloa, joissa 2,5 ml emulsiota (adjuvanttia).

Myyntiluvan haltija ja valmistaja
GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgia

Lisétietoja tistd lddkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja.

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg /0
GlaxoSmithKline s.a./n.v. GlaxoSmithKline s.a./n.v. @
Tél/Tel: +322 65621 11 Tél/Tel: +32 2 656 21 H\QQ
bbarapus Magyarorszag 0
I'makcoCmutKimaitn EOO/] GlaxoSmithKline%\
Ten.: + 3592953 10 34 Tel.: +36-1-22
Ceska republika Malta . é\
GlaxoSmithKline s.r.o. Glaxa! Kline Malta
Tel: + 420222 001 111 Tel; 621238131
gsk.czmail@gsk.com @
Danmark Q/}Iederland
GlaxoSmithKline Pharma A/S \® GlaxoSmithKline BV
Tlf:.+ 4536 3591 00 Q> Tgl: +31(0)30 69 38 100
dk-info@gsk.com @ nlinfo@gsk.com

X
Deutschland ‘\ Norge
GlaxoSmithKline GmbH & Cq GlaxoSmithKline AS
Tel: + 49 (0)89 360448701 \ TIf: +47 22 70 20 00
produkt.info@gsk.com Afo firmapost@gsk.no
Eesti - < Osterreich
GlaxoSmithKlix%jati ouU GlaxoSmithKline Pharma GmbH.
Tel: +372 66%?{1 Tel: +43 1970 75-0
estonia@gsk.c at.info@gsk.com
E)\ada Polska
GlaxoSmithKline A.E.B.E GSK Commercial Sp. z 0.0.
TnA: +30 210 68 82 100 Tel.: + 48 (22) 576 9000
Espaiia Portugal
GlaxoSmithKline, S.A. GlaxoSmithKline, Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 34 902 202 700 Tel: + 351 214129500
es-ci@gsk.com FLPT@gsk.com
France Romania
Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline (GSK) SRL
Tél: + 33 (0) 800 00 12 12 Tel: + 40 (0)21 3028 208
grippeA@gsk.com
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Ireland Slovenija

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd GlaxoSmithKline d.o.o.

Tel: + 353 (0)1 4955000 Tel: + 386 (0) 1 280 25 00
medical.x.si@gsk.com

Island Slovenska republika

GlaxoSmithKline ehf. GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.

Simi: +354-530 3700 Tel: +421 (0)248 26 11 11
recepcia.sk@gsk.com

Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel:+39 04 59 21 81 11 Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Finland.tuoteinfo@gsk.com

(4

Kbnpog Sverige @
GlaxoSmithKline Cyprus Ltd GlaxoSmithKline AB Q
TnA: + 35722 39 70 00 Tel: + 46 (0)8 638 93 00\0

info.produkt@gsk.coni_

N

Latvija United Kingdo@
GlaxoSmithKline Latvia SIA GlaxoSmithKli K
Tel: + 371 67312687 Tel: +44 (0&100 9997
lv-epasts@gsk.com custo;%@ntactuk@gsk.com
Lietuva @Q
GlaxoSmithKline Lietuva UAB ‘\
Tel. +370 5 264 90 00 <

info.lt@gsk.com
W

Tamai seloste on hyviksytty viimeksi @Q/
Tédmén ldékevalmiste on saanut ns\ ollisen myyntiluvan. Tdma tarkoittaa, ettd laékevalmisteesta

odotetaan uutta tietoa.
Euroopan lddkevirasto (EM rvioi sdannollisesti uuden tiedon ja tarvittaessa paivittda
pakkausselosteen. A

Lisétietoa tistd 1aak isteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston (EMEA) kotisivuilta

http://www.emeﬂs@opa.eu/
N\

Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille:
Arepanrix kasittdd kaksi sdiliota:

Suspensio: moniannosinjektiopullo, jossa on antigeenia
Emulsio: moniannosinjektiopullo, jossa on adjuvanttia.

Komponentit on sekoitettava keskenéén ennen rokottamista.

Kisittelyohjeet (sekoittaminen) ja rokotteen antaminen:

1. Ennen sekoittamista emulsiota (adjuvanttia) ja suspensiota (antigeeni) on annettava lammeté
huoneenldmpdiseksi. Suspensiota siséltidvissé injektiopullossa saattaa esiintyd melkein
valkoista sakkaa, miké on suspension fysikaaliselle ulkonidolle normaalia. Emulsio on melkein
valkoinen.
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2. Kumpaakin injektiopulloa on ravistettava. Molempia on tarkastettava silmdméaérdisesti ennen ja
jalkeen ravistamisen mahdollisten vierashiukkasten (muun kuin edelld mainitun valkoisen
sakan) havaitsemiseksi ja/tai fysikaalisten muutosten varalta. Rokotetta ei tule kaytta, jos
ulkonddssé havaitaan muutoksia (mukaan lukien korkista irronneet partikkelit).

3. Rokote sekoitetaan vetdmalld adjuvanttia sisiltdvan injektiopullon koko sisdlto ruiskuun ja
lisdamalld se antigeenia sisédltdvaidn injektiopulloon.

4. Kun adjuvantti on lisdtty antigeeniin, seosta on ravistettava hyvin. Sekoitettu rokote on melkein
valkoinen emulsio. Rokote on hévitettdvi, jos havaitaan muita muutoksia.

5. Sekoittamisen jalkeen Arepanrix injektiopullon tilavuus on véhintdan 5 ml. Rokote tulee antaa
annostussuositusten mukaan (ks. kohta 4.2).

6. Injektiopulloa tulee ravistaa ennen jokaista antokertaa. Injektiopullo on tarkastettava

silmdmairiisesti mahdollisten vierashiukkasten havaitsemiseksi ja/tai fysikaalisten muutosten
varalta. Rokotetta ei tule kayttds, jos ulkonddssd havaitaan muutoksia (mukaan lukien korkista

irronneet partikkelit).

7. Jokainen rokoteannos (tdysi annos 0,5 ml tai puolikas annos 0,25 ml) vedetdin ruiskuun ennen
injektiota. Rokote annetaan lihakseen.

8. Sekoittamisen jélkeen rokote on kéytettidva 24 tunnin sisélld. Sekoitettua ro @a voidaan

sdilyttdd joko jadkaapissa (2 - 8°C:ssa) tai huoneenldmmossa alle 25°C:s§§ dkaapissa
sailytettyd rokotetta on annettava limmetd huoneenldmpdiseksi ennen@ annoksia vedetdan

ruiskuun. Q’&a
Rokotetta el saa antaa suoneen. @

Kayttamaéttd jaényt rokote tai jéte hévitetddn paikallisten Vaat'unu@mukaan.
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