LIITEI

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Vaxchora porejauhe ja jauhe oraalisuspensiota varten

Kolerarokote (rekombinantti, elava, suun kautta otettava)

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi rokoteannos sisaltaa 4 x 108 — 2 x 10° elinkelpoista solua elavasta, heikennetysta Vibrio cholerae
-kannasta CVD 103-HgR™.

! Tuotettu yhdistelma-DNA-tekniikalla.

Tama laéke siséltdd muuntogeenisia organismeja (GMO).

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan

Yksi rokoteannos sisaltaa noin 2,3 grammaa laktoosia, 12,5 milligrammaa sakkaroosia ja
863 milligrammaa natriumia.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Porejauhe ja jauhe oraalisuspensiota varten.

\/_al koinen tai lahes valkoinen puskurijauhe ja valkoinen tai beige jauhe, joka siséltaa vaikuttavan
aineen.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttdaiheet

Vaxchora on tarkoitettu aikuisten ja 2 vuoden ikaisten ja vanhempien lasten aktiiviseen
immunisaatioon Vibrio cholerae O1 -seroryhman aiheuttamaa sairautta vastaan.

Tata rokotetta on kaytettava virallisten suositusten mukaisesti.

4.2 Annostus ja antotapa

AnNnostus

Aikuiset ja 2-vuotiaat ja sitd vanhemmat lapset

Yksi suun kautta annettava kerta-annos annetaan viimeistaan 10 vuorokautta ennen mahdollista
altistumista Vibrio cholerae O1: lle.

Alle puolikkaan annoksen nauttiminen voi heikent&é rokotesuojaa. Jos nautitaan alle puolet
annoksesta, voidaan harkita tdyden Vaxchora-annoksen antamista uudelleen 72 tunnin sisalla.

Uusintarokotus

Tietoa uusintarokotuksen antamisajankohdasta ei ole saatavilla.



Pediatriset potilaat

Vaxchoran turvallisuutta ja tehoa alle 2 vuoden ikaisilla lapsilla ei ole varmistettu. Tietoja ei ole
saatavilla.

Antotapa

Suun Kkautta.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet VVaxchoran saattamisesta kdyttkuntoon ennen sen antoa.

Ruoan ja juoman nauttimista tulee valttad 60 minuuttia ennen tdméan rokotteen ottamista suun kautta ja
60 minuuttia sen jalkeen.

Kéyttékuntoon saatettu rokote on hieman samea suspensio, joka voi sisaltad jonkin verran valkeita
hiukkasia. Kéyttokuntoon saattamisen jalkeen suspensio on juotava 15 minuutin kuluessa.
Rokotettavan henkilon on juotava kupin koko sisélto kerralla.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle (vaikuttaville aineille) tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Henkil6t, joilla on synnynndinen immuunipuutos tai jotka saavat immunosuppressiivista hoitoa.

4.4  Varoitukset ja kayttéon liittyvat varotoimet

Jaljitettavyys

Biologisten ladkevalmisteiden jaljitettdvyyden parantamiseksi on annetun valmisteen nimi ja
erdnumero dokumentoitava selkeésti.

Suojatehoon vaikuttavat tekijat

Vaxchora antaa suojan nimenomaan Vibrio cholerae -seroryhméé O1 vastaan. Immunisaatio ei anna
suojaa Vibrio cholerae 0139: 44 tai muita Vibrio-lajeja vastaan.

Tama rokote ei anna taydellista suojaa. Rokotettujen henkiléiden on noudatettava hygieniaohjeita ja
suhtauduttava varoen ruoan ja juoman nauttimiseen koleran esiintymisalueilla.

Tietoja ei ole saatavilla henkil6istd, jotka asuvat koleran esiintymisalueilla, eikd henkil@istd, joilla on
Jo ennestéddn immuniteetti koleraa vastaan.

Taman rokotteen suojavaikutus voi olla heikentynyt henkil6ill&, joilla on HIV-infektio.

Mabhdollinen riski laheisille

Vaxchoran sisaltdman kannan erittymista ulosteisiin tutkittiin 7 paivan ajan rokottamisen jélkeen, ja
sitéd todettiin 11,3 %:lla rokotetuista. Ei tiedetd, miten kauan rokotekannan erittyminen jatkuu.
Rokotekannan tarttuminen rokottamattomiin henkildihin, jotka ovat lahikontaktissa rokotettuun (esim.
samassa taloudessa asuvat), on mahdollista.

Samanaikainen anto bakteeriladkkeiden ja/tai klorokiinin kanssa

Samanaikaista antoa bakteerilddkkeiden ja/tai klorokiinin kanssa on véltettava, koska suojavaikutus
koleraa vastaan voi heikentya (ks. kohta 4.5).



Ruoansulatuskanavan sairaudet

Jos rokotettavalla on akuutti gastroenteriitti, rokotusta on lykattavé, kunnes potilas on toipunut, koska
suojavaikutus koleraa vastaan voi heikentyd. Suojavaikutuksen voimakkuutta ja rokotuksen
vaikutuksia henkil6ill4, joilla on krooninen ruoansulatuskanavan sairaus, ei tunneta.

Kliinisten tietojen rajoitukset

Kliinisid tutkimuksia on tehty 2—64-vuotiaille henkildille. Rokotteen teho osoitettiin ihmisten kolera-
altistuksella, joka tehtiin 10 vuorokautta tai 3 kuukautta rokotuksen jalkeen 18—-45-vuotiaille aikuisille,
ja serokonversioprosenttien perusteella immunogeenisuustulokset voitiin yleistdd koskemaan myoés
muita populaatioita. Immunogeenisuustietoja on saatavilla rokotusta seuraavien 24 kuukauden ajalta
(ks. kohta 5.1). Immunogeenisuus- tai tehokkuustietoja ei ole saatavilla yli 64-vuotiaista henkilQista.

Apuaineet

Tama rokote siséltad laktoosia. Potilaiden, joilla on harvinainen perinndllinen galaktoosi-intoleranssi,
taydellinen laktaasinpuutos tai glukoosi-galaktoosi-imeytymishairio, ei pida kayttaa tata laaketta.

Tama rokote siséltad sakkaroosia. Potilaiden, joilla on harvinainen perinndllinen fruktoosi-intoleranssi,
glukoosi-galaktoosi-imeytymishairio tai sakkaroosi-isomaltaasin puutos, ei pidé kayttaa tatd ladketta.

Tama rokote siséltdd 863 mg natriumia per annos, joka vastaa 43 % WHO:n suosittelemasta natriumin
2 g:n paivittaisestad enimmaissaannista terveille aikuisille.

4,5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty Vaxchoralla, mutta muista rokotteista saatuja tietoja ja kliinista
kokemusta voidaan soveltaa tdhén rokotteeseen.

Suun kautta otettava lavantautirokote

Taman rokotteen ja Ty21a-lavantautirokotteen (enterokapselit) antamisen valilla on odotettava
2 tuntia, silla tdman rokotteen kanssa annettava puskuri saattaa vaikuttaa kapselien kulkeutumiseen
ruoansulatuskanavan lapi.

Antibiootit

Taman rokotteen antamista samanaikaisesti Vibrio cholerae -bakteeriin tehoavien systeemisten
antibioottien kanssa on valtettava, silla tallaisten ladkeaineiden vaikutuksesta riittava replikaatio
bakteereissa voi estyd, eikd suojaavaa immuunivastetta muodostu. T&té rokotetta ei pida antaa
potilaille, jotka ovat saaneet suun kautta annettavia tai parenteraalisia antibiootteja rokotusta edeltdvan
14 vuorokauden aikana. Suun kautta annettavien tai parenteraalisten antibioottien kaytt6a on valtettava
10 vuorokauden ajan tdman rokotteen antamisen jalkeen.

Malarian estohoito

Aiemman CVD 103-HgR -pohjaisella rokotteella tehdyn tutkimuksen tulosten mukaan Vaxchoran
aikaansaamat immuunivasteet ja suoja koleraa vastaan voivat jadda heikommiksi, jos tdmé rokote
annetaan samanaikaisesti klorokiinin kanssa. Tdma rokote tulee antaa véhintd&n 10 vuorokautta ennen
klorokiinilla toteutettavaa malarian estohoitoa. Tamén rokotteen ja muiden malarialadkkeiden
samanaikaisesta kaytosta ei ole tietoja.

Ruoka ja juoma



Rokote on happolabiili, ja se annetaan yhdessa puskurin kanssa. Ruoan ja juoman nauttimista on
valtettdva 60 minuuttia ennen tdméan rokotteen ottamista ja 60 minuuttia sen jalkeen, silla ruoka ja
juoma saattavat vaikuttaa puskurin suojatehoon.

4.6  Hedelmallisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Vaxchoran kaytosta raskaana oleville naisille on vain véhén tietoja.

Elaimilld tehdyista tutkimuksista saadut tiedot eivét riit4 lisddntymistoksisuuden selvittdmiseen (ks.
kohta 5.3).

Tata rokotetta saa kayttaa raskauden aikana vain, jos sen mahdollinen hyoty didille on mahdollisia
(myos sikiodn kohdistuvia) riskejd suurempi.

Imetys

Ei tiedetd, erittyykd Vaxchora ihmisilld didinmaitoon. Imetettdvaan vauvaan kohdistuvia riskejé ei
voida sulkea pois. On paatettava, lopetetaanko rintaruokinta vai pidattaydytdanké Vaxchoran
antamisesta, ottaen huomioon imetyksen hyddyt lapselle ja Vaxchorasta koituvat hyddyt aidille.

Hedelmallisyys

Tietoja Vaxchoran vaikutuksista ihmisten tai eléinten hedelméllisyyteen ei ole saatavilla.

4.7  Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn

Vaxchoralla ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn. Jotkin kohdassa 4.8
mainitut vaikutukset (esim. vasymys, heitehuimaus) saattavat kuitenkin vaikuttaa ajokykyyn ja
koneidenkayttokykyyn tilapaisesti.

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yhteenveto

Yleisimmin raportoituja haittavaikutuksia Vaxchoran antamisen jélkeen ovat vasymys (30,2%),
paansarky (28,3%), vatsakipu (18,4%), pahoinvointi/oksentelu (17,9 %) ja heikentynyt ruokahalu
(15,7%).

Haittavaikutustaulukko

Haittavaikutusten yleisyydet on luokiteltu seuraavasti: hyvin yleiset (> 1/10), yleiset (> 1/100, < 1/10),
melko harvinaiset (> 1/1 000, < 1/100), harvinaiset (> 1/10 000, < 1/1 000), hyvin harvinaiset

(< 1/10 000), tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riita esiintyvyyden arviointiin).

Haittavaikutukset | Yleisyys
Aineenvaihdunta ja ravitsemus

Heikentynyt ruokahalu | Hyvin yleinen
Hermosto

Paansarky Hyvin yleinen
Heitehuimaus Melko harvinainen
Ruoansulatuselimistd

Vatsakipu, pahoinvointi/oksentelu Hyvin yleinen
Ripuli Yleinen
IImavaivat, ummetus, vatsan turvotus, dyspepsia, poikkeavat ulosteet, suun Melko harvinainen
kuivuminen, réyhtéily

Iho ja ihonalainen kudos

Ihottuma | Melko harvinainen
Luusto, lihakset ja sidekudos




Nivelkipu Melko harvinainen
Vilunvéristykset Harvinainen
Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat

Uupumus Hyvin yleinen
Kuume Melko harvinainen

Pediatriset potilaat

Yksi kliininen tutkimus tehtiin 550 lapselle, jotka olivat ialtdan 2 — < 18-vuotiaita. Taman tutkimuksen
tulosten perusteella lapsilla esiintyvien haittavaikutusten odotetaan olevan samantyyppisié kuin
aikuisilla. Jotkin haittavaikutukset olivat yleisempia lapsilla kuin aikuisilla. N&ité olivat vasymys
(35,7 % vs. 30,2%), vatsakipu (27,8 % vs. 18,4%), oksentelu (3,8 % vs. 0,2 %), heikentynyt ruokahalu
(21,4 % vs. 15,7%) ja kuume (2,4 % vs. 0,8%).

Epaillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tarke&4 ilmoittaa myyntiluvan myéntamisen jalkeisisté ladkevalmisteen epaillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ladkevalmisteen hyo6ty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetéan ilmoittamaan kaikista epaillyistd haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus

On raportoitu tapauksia, joissa useita Vaxchora-annoksia annettiin usean viikon vélein. Raportoidut
haittavaikutukset olivat verrattavissa suositellun annoksen yhteydessa todettuihin haittavaikutuksiin.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmad: Rokotteet, kolerarokotteet, ATC-koodi: JO7AE02

Vaikutusmekanismi

Vaxchora sisaltaa elavia, heikennettyja kolerabakteereja (Vibrio cholerae O1, klassinen Inaba-kanta
CVD 103-HgR), jotka lisaantyvat rokotetun henkilon ruoansulatuskanavassa ja saavat aikaan
vibriosidisen vasta-aine- ja B-muistisoluvasteen seerumiin. Immuunimekanismeja, jotka antavat
suojan koleraa vastaan rokotuksen jéalkeen, ei ole selvitetty, mutta vibriosidisten vasta-aineiden maaréan
suureneminen seerumissa 10 vuorokautta tdmén rokotteen antamisen jalkeen yhdistettiin suojaavaan
vaikutukseen ihmisilla tehdyssa altistustutkimuksessa.

Teho kolera-altistusta vastaan

Vaxchoran teho koleraa vastaan osoitettiin ihmisilla tehdyssa altistustutkimuksessa. Tutkimukseen
osallistuneiden 197 terveen vapaaehtoisen aikuisen henkilon keskima&rainen ik& oli 31 vuotta
(vaihteluvali 18-45 vuotta, 62,9 % miehid, 37,1 % naisia), ja rokotetta tai lumerokotetta saaneiden
tutkittavien henkildiden alaryhma altistettiin eléville Vibrio cholerae -bakteereille 10 vuorokautta
rokotuksen jalkeen (n = 68) tai 3 kuukautta rokotuksen jélkeen (n = 66). Suojateho keskivaikeaa tai
vaikeaa ripulia vastaan esitetddn taulukossa 1.

Henkil6illa, joiden veriryhmd oli O, suojateho keskivaikeaa tai vaikeaa ripulia vastaan oli
10 vuorokautta rokotuksesta altistuneiden henkildiden ryhmdssé (n = 19) 84,8 % ja 3 kuukautta
rokotuksesta altistuneiden henkildiden ryhméssé (n = 20) 78,4 %.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Taulukko 1: Suojateho keskivaikean tai vaikean ripulin ehkaisyssa 10 vuorokautta ja
3 kuukautta rokotuksesta tapahtuneen Vibrio cholerae O1 El Tor Inaba -
altistuksen jalkeen (hoitoaikeen mukainen populaatio)

Lumerokote,
yhdistetty altistus
Vaxchora, altistus Vaxchora, altistus 10 vuorokautta tai
10 vuorokautta 3 kuukautta 3 kuukautta
rokotuksesta rokotuksesta rokotuksesta
Parametri N =35 N =33 N =66
Niiden tutkittavien 2 (5,7 %) 4 (12,1 %) 39 (59,1 %)

lukumaard, joilla
esiintyi keskivaikeaa
tai vaikeaa ripulia

(tapausten

prosenttiosuus)

Suojateho, % 90,3 % 79,5 % -
[95 %:n luottamusvali] [62,7 %; 100,0 %] [49,9 %; 100,0 %]

N = niiden tutkittavien lukumé&ard, joilta saatiin analysointikelpoisia ndytteita

Immunogeenisuus

Ihmisilla tehdyssa altistustutkimuksessa osoitettiin, ettd vibriosidinen serokonversio (joka méériteltiin
seerumin vibriosidisten vasta-ainetitterien vahintain nelinkertaistumisena l&htotilanteesta

10 vuorokautta rokotuksesta tehdyssa mittauksessa) korreloi keskivaikealta tai vaikealta ripulilta
suojaavan vaikutuksen kanssa l&hes yksi yhteen. Siksi serokonversio valikoitui immunologiseksi
yhdistgjaksi altistustutkimukseen osallistuneiden 18 — < 46-vuotiaiden aikuisten ja muiden
populaatioiden, kuten idkk&&mpien aikuisten ja tutkimukseen osallistuneiden lasten, valilla.
Immunogeenisuutta arvioitiin vield kolmessa muussa tutkimuksessa, joita olivat: suuri tutkimus, johon
osallistui 3 146 idltdan 18 — < 46-vuotiasta tervettd aikuista (keskimé&érdinen iké 29,9 vuotta,
vaihteluvali 18-46 vuotta, 45,2 % miehid, 54,8 % naisia) (tutkimus 3); tutkimus, johon osallistui

398 iakk&dadmpad, 46 — < 65-vuotiasta tervetta aikuista (keskimaardinen ika 53,8 vuotta, vaihteluvéli
46-64 vuotta, 45,7 % miehid, 54,3 % naisia) (tutkimus 4); ja pediatrinen tutkimus, johon osallistui

2 — < 18-vuotiaita terveitd lapsia (tutkimus 5). Etuk&teen madritettyja immunogeenisuuden
yleistettavyysanalyyseja, jotka perustuivat serokonversioprosenttien eroihin, tehtiin
serokonversioprosenttien vahintaan samanveroisuuden (non-inferiority) osoittamiseksi iakkaampien
aikuisten tai lasten ja suureen immunogeenisuustutkimukseen osallistuneiden 18 — < 46-vuotiaiden
aikuisten vélilla.

Rokotetta ja lumerokotetta kussakin tutkimuksessa saaneiden serokonversioprosentit 10 vuorokautta
rokotuksesta ja immunogeenisuuden yleistettdvyystulokset esitetddn yhteenvetona taulukoissa 2 ja 4.
Altistustutkimuksessa 79,8 %:1la tutkittavista todettiin serokonversio 7 vuorokauteen mennessé
rokotuksesta. lakkadmpien aikuisten ja pediatristen tutkittavien serokonversioprosentit eivét olleet
nuorempien aikuisten serokonversioprosentteja pienempié.

Kolmessa aikuisille tehdyssé tutkimuksessa O1-lipopolysakkaridin (LPS) IgA: a ja IgG: ta tuottavien
B-muistisolujen ja antikoleratoksiini IgG: té tuottavien B-muistisolujen prosenttiosuudet olivat
suurentuneet merkitsevasti 90 ja 180 vuorokauden kuluttua rokotuksesta. 1&n ja B-muistisoluvasteen
valilla ei todettu yhteyttd. Seerumin vibriosidisten vasta-aineiden keskimaaraiset geometriset titterit
(GMT) olivat myds merkitsevasti suuremmat rokotetuilla kuin lumerokotetta saaneilla henkil6illa

90 ja 180 vuorokautta immunisaation jalkeen kaikissa ikdryhmissd. Suojavaikutuksen kestoa ei tiedeta.



Taulukko 2: Vibriosidisten vasta-aineiden serokonversio Vibrio cholerae -bakteerin klassista

Inaba-kantaa vastaan aikuisilla 10 vuorokautta rokotuksesta

Immunogeenisuuden

yleistettavyys:

Serokonversioprosenttien
ero 18-45-vuotiailla

Lumerokotetta tehtyyn tutkimukseen 3
Tutkimus Vaxchoraa saaneet saaneet verrattuna
Serokonversio? Serokonversio?
% % %pd
(ika vuosina) NP [95 %:n CI] NP [95 %:n CI° [95 %:n CI9]
Altistustutkimus 93 90,3 % 102 2,0% -
(18-45) [82,4 %; 95,5 %] [0,2 %; 6,9 %]
Tutkimus 3 2 687 93,5 % 334 42 % -
(18-45) [92,5 %; 94,4 %] [2,3 %; 6,9 %]
Tutkimus 4 291 90,4 % 99 0% -3,1 %
(46-64) [86,4 %; 93,5 %] [0,0 %; 3,7 %] [-6,7 %; 0,4 %]

a Serokonversio maaritellaan niiden tutkittavien prosenttiosuudeksi, joiden vibriosidinen vasta-ainetitteri oli
véhintaén nelinkertaistunut lahtotilanteesta 10 vuorokautta rokotuksesta.
b N = niiden tutkittavien lukumaéra, joilta saatiin analysointikelpoisia naytteita paivana 1 ja paivana 11.

¢ Cl = luottamusvali.

4 Vihintadn samanveroisuuden (non-inferiority) kriteerit: 18 — < 46-vuotiaiden aikuisten

serokonversioprosentteihin verrattuna erolle méaritetyn kaksitahoisen 95 %:n luottamusvalin alarajan oli oltava
suurempi kuin -10 prosenttiyksikkod ja niiden rokotettujen henkil6iden, joilla todettiin serokonversio

10 vuorokautta rokotuksen jélkeen, osuudelle méaritetyn kaksitahoisen 95 %:n luottamusvélin alarajan oli
oltava 70 % tai tata korkeampi.

Saatavilla olevat tiedot serokonversioprosenteista muita Vibrio cholerae -biotyyppeja ja -serotyyppeja
vastaan esitetdan taulukossa 3. Ndiden biotyyppien ja serotyyppien osalta serokonversioprosentteja ei

madritetty lapsilta.




Taulukko 3: Serokonversioprosentit 10 vuorokautta rokotuksesta neljan tarkeimman
Vibrio cholerae O1-seroryhman biotyypin ja serotyypin osalta
[immunogeenisuuden suhteen arviointikelpoinen populaatio]

Nuoremmat aikuiset lakkadmmat aikuiset
(18-45-vuotiaat) (46-64-vuotiaat)
Vaxchora Vaxchora
N2 %° N? %
Kolerakanta [95 %:n CI [95 %:n CI]
] 90,3 % 90,4 %
d : ’
Klassinen Inaba 93 [82,4 %: 955 %] 201 [86,4 %: 93,5 %]
91,4 % 91,0 %

El Tor Inaba %3 [83,8 %; 96,2 %] 290 [87,1 %; 94,1 %]
. 87,1 % 73,2 %
Klassinen Ogawa 93 [78,5 %: 93,2 %] 291 [67,7 %: 78,2 %]

89,2 % 71,4 %
El Tor Ogawa 93 [81,1 %: 94,7 %] 290 [65,8 %; 76,5 %]

&N = niiden tutkittavien lukuméard, joille tehtiin mittaukset lahtotilanteessa ja 10 vuorokautta rokotuksesta.
Yhdelle nuorempien aikuisten tutkimukseen osallistuneelle tutkittavalle ei tehty mittausta pdivana 11, ja hénet
jatettiin pois analyysista.

b Serokonversio maaritelladn niiden tutkittavien prosenttiosuudeksi, joiden vibriosidinen vasta-ainetitteri oli
véhint&an nelinkertaistunut lahtotilanteessa mitattuun titteriin ndhden 10 vuorokautta rokotuksesta.

¢ Cl = luottamusvéli.

d \Vaxchora sisaltad Vibrio cholerae O1:n klassista Inaba-kantaa.

Pediatriset potilaat

Yksi immunogeenisuutta selvittava tutkimus tehtiin 550 terveelld, 2 — < 18-vuotiaalla lapsella
(keskiméaarainen ika 9,0 vuotta, vaihteluvéli 2-17 vuotta, 52,0 % poikia, 48,0 % tytt6ja) (tutkimus 5).
Immunogeenisuuden suhteen arviointikelpoisessa populaatiossa (n = 466) poikien ja tyttéjen suhde oli
52,8 % poikia ja 47,2 % tyttdja. Rokotetta ja lumerokotetta saaneiden serokonversiotulokset ja
immunogeenisuuden yleistettdvyystulokset esitetadn taulukossa 4.

Pitk&aikaisia immunogeenisuustietoja on 12 — < 18-vuotiaiden lasten alaryhmasté.
Serokonversioprosentti vaihteli 100 %:sta 28 vuorokautta rokotuksesta 64,5 %:iin 729 vuorokautta
rokotuksesta. Serokonversiotulokset ajan my6té on esitetty taulukossa 5.



Taulukko 4: Vibriosidisten vasta-aineiden serokonversio Vibrio cholerae -bakteerin klassista
Inaba-kantaa vastaan lapsilla 10 vuorokautta rokotuksesta [immunogeenisuuden
suhteen arviointikelpoinen populaatio]

Immunogeenisuuden
yleistettavyys:
Serokonversioprosenttien ero
18-45-vuotiailla tehtyyn

Tutkimus Vaxchoraa saaneet Lumerokotetta saaneet tutkimukseen 3 verrattuna
Serokonversio? Serokonversio?
% % 0pd
(ikd vuosina) NP [98,3 %:n CI] NP [95 %:n CI] [96,7 %:n CI]
Pediatrinen 399 98,5 % 67 15% 5,0%
tutkimus [96,2 %; [0,3 %; 8,0 %] [2,8 %; 6,4 %]°

(tutkimus 5) 99,4 %]

(2-<18)

a Serokonversio maaritellaan niiden tutkittavien prosenttiosuudeksi, joiden vibriosidinen vasta-ainetitteri oli
vahintdan nelinkertaistunut I&htétilanteesta 10 vuorokautta rokotuksesta.

® N = niiden tutkittavien lukumaara, joilta saatiin analysointikelpoisia niytteita paivina 1 ja paivana 11.

¢ CI = luottamusvali.

4 Vihintadn samanveroisuuden (non-inferiority) kriteerit: 18 — < 46-vuotiaiden aikuisten
serokonversioprosentteihin verrattuna erolle méaéritetyn kaksitahoisen 98,3 %:n luottamusvélin alarajan oli
oltava suurempi kuin -10 prosenttiyksikkdé ja niiden rokotettujen henkildiden, joilla todettiin serokonversio
10 vuorokautta rokotuksen jalkeen, osuudelle méaaritetyn kaksitahoisen 98,3 %:n luottamusvalin alarajan oli
oltava 70 % tai tata korkeampi.
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Taulukko 5: Vibriosidisten vasta-aineiden serokonversio Vibrio cholerae -bakteerin klassista
Inaba-kantaa vastaan 12 — < 18-vuotiailla lapsilla 10-729 vuorokautta rokotuksesta
[immunogeenisuuden suhteen arviointikelpoinen populaatio pitkékestoisen seurannan
alatutkimuksessa]

Pediatrinen tutkimus Vaxchora
(12 - < 18-vuotiaat) Vaxchora Serokonversio?
vuorokautta NP %
rokotuksesta [95 %:n CI]
10 72 100,0 %
[94,9 %, 100,0 %]
28 72 100,0 %
[94,9 %, 100,0 %]
90 72 88,9 %
[79,6 %, 94,3 %]
180 71 83,1 %
[72,7 %, 90,1 %]
364 70 68,6 %
[57,0 %, 78,2 %]
546 67 73,1 %
[61,5 %, 82,3 %]
729 62 64,5 %
[52,1 %, 75,3 %]

& Serokonversio méaéritelladn niiden tutkittavien prosenttiosuudeksi, joiden vibriosidinen vasta-ainetitteri oli
vahintdan nelinkertaistunut Iahtotilanteesta rokotuksen jalkeen.

N = niiden tutkittavien lukumaérd, joilta saatiin analysointikelpoisia néytteitad pitkdkestoisen seurannan
alatutkimuksen immunogeenisuuden suhteen arviointikelpoisessa populaatiossa.

¢ CI = luottamusvali.

Euroopan la&kevirasto on myontényt lykkayksen velvoitteelle toimittaa tutkimustulokset VVaxchoran
kaytosta koleran ehkaisyssa yhdessa tai useammassa pediatrisessa potilasryhmassa (ks. kohdasta 4.2
ohjeet kaytosté pediatristen potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka

Ei oleellinen.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Vaxchorasta ei ole saatavilla prekliinisia tietoja turvallisuudesta.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Puskuri, annospussi 1:
Natriumbikarbonaatti
Natriumkarbonaatti
Askorbiinihappo
Laktoosi
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Vaikuttava aine, annospussi 2:
Sakkaroosi

Hydrolysoitu kaseiini
Askorbiinihappo

Laktoosi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty, tata rokotetta ei saa sekoittaa muiden ld&kevalmisteiden
kanssa.

6.3 Kestoaika

18 kuukautta.

Kéayttékuntoon saattamisenjalkeen suspensio on juotava 15 minuutin kuluessa.
6.4 Sailytys

Sailyta jadkaapissa (2 °C - 8 °C).

Sailyté alkuperaispakkauksessa. Herkka valolle ja kosteudelle.

Vélt4 altistusta yli 25 °C:n lampétiloille. Silyvyystietojen mukaan rokotteen ainesosat pysyvét
stabiileina 12 tunnin ajan, kun rokotetta séilytetdan 8-25 °C:n lampdétilassa. Tdman ajanjakson lopussa
Vaxchora on kaytettava valittémasti tai havitettava. Nama tiedot on tarkoitettu ohjeeksi
terveydenhuollon ammattilaisille ainoastaan tilanteissa, joissa lampétilarajoituksista poiketaan
tilapdisesti.

Kéyttokuntoon saatetun ladkevalmisteen séilytys, ks. kohta 6.3.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko

Pahvikotelo, jossa yksi vaikuttavan aineen sisaltdva annospussi ja yksi puskurin siséltdvé annospussi.
Vaikuttavan aineen siséltavassé annospussissa on 2 g jauhetta oraalisuspensiota varten.

Puskurin siséltavassa annospussissa on 4,5 g porejauhetta.

Vaikuttavan aineen siséltava annospussi on tehty nelikerroksisesta foliokuoresta, jossa uloin kerros on
paperia, keskimmaiset kerrokset LD-polyeteenid ja alumiinifoliota, ja sisin kerros LD-polyeteenia.
Puskurin siséltava annospussi on tehty kolmikerroksisesta foliokuoresta, jossa uloin kerros on paperia,
keskikerros alumiinifoliota ja sisin kerros LD-polyeteenié.

Pakkauskoko: 1 pakkaus, jossa 2 annospussia. Yhteen annokseen tarvitaan 2 annospussia
(1 vaikuttavaa ainetta sisaltava annospussi ja 1 puskuria sisaltava annospussi).

6.6  Erityiset varotoimet havittamiselle ja muut késittelyohjeet

Tama ladkevalmiste sisaltdd muuntogeenisia organismeja. Kayttamaton ldékevalmiste tai jate on
hévitettava paikallisten bioturvallisuusvaatimusten mukaisesti.

Kun rokote valmistellaan annettavaksi, vaikuttavan aineen ja puskurin sisaltdvat annospussit otetaan
jadkaapista 25 °C:n lampdtilaan aikaisintaan 12 tuntia ennen rokotteen kdyttékuntoon saattamista.

On tarke&d, ettd annospussit sekoitetaan ohjeiden mukaisessa jarjestyksessa. Ensin puskurin siséltdvén
annospussin 1 sisaltd (valkoinen tai ldhes valkoinen jauhe) sekoitetaan kupissa 100 ml:aan kylméa tai
huoneenlampdistéd (< 25 °C) hiilihapotonta tai hiilihapollista pullotettua vettd. VAIN 2 — < 6-
vuotiaiden lasten kohdalla: puolet (50 ml) puskuriliuoksesta hdvitetd&n ennen siirtymisté seuraavaan
vaiheeseen. Taman jalkeen kuppiin lis4tadn vaikuttavan aineen sisaltdvén annospussin 2 sisélto
(valkoinen tai beige jauhe), ja liuosta sekoitetaan vahintdin 30 sekunnin ajan. Kéyttokuntoon saatettu
rokote on hieman samea suspensio, joka voi sisaltaa jonkin verran valkeita hiukkasia. Suspensioon
voidaan haluttaessa sekoittaa sakkaroosia (enintaan 4 g/ teelusikallinen) tai makeutusaine steviaa
(enintaan 1 g / neljannesteelusikallinen). ALA lisda muita makeutusaineita, silla ne saattavat heikentaa
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rokotteen tehoa. Annos on otettava 15 minuutin kuluessa kéyttékuntoon saattamisesta. Kuppiin voi
jaada hieman ladkevalmistetta. Kuppi tulee pesta kuumalla vedell4 ja saippualla.

Huom: jos annospussit sekoitetaan vaarassa jarjestyksessa, rokote on havitettava.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Bavarian Nordic A/S

Philip Heymans Alle 3

DK-2900 Hellerup

Tanska

8. MYYNTILUVAN NUMERO

EU/1/20/1423/001

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan myontdmisen paivamaara: 01. huhtikuuta 2020

Viimeisimman uudistamisen pédivamaara:

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa tasta ladkevalmisteesta on Euroopan ladkeviraston verkkosivulla
https://www.ema.europa.eu.
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A.  BIOLOGISEN (BIOLOGISTEN) VAIKUTTAVAN (VAIKUTTAVIEN) AINEEN
(AINEIDEN) VALMISTAJA (VALMISTAJAT) JA ERAN VAPAUTTAMISESTA
VASTAAVA(T) VALMISTAJA(T)

Biologisen (biologisten) vaikuttavan aineen (vaikuttavien aineiden) valmistajan (valmistajien) nimi
(nimet) ja osoite (osoitteet)

Bavarian Nordic Berna GmbH
Oberriedstrasse 68

CH-3174 Thorishaus

Sveitsi

Erén vapauttamisesta vastaavan (vastaavien) valmistajan (valmistajien) nimi (nimet) ja osoite

(osoitteet)

IL-CSM GmbH
Marie-Curie-Strasse 8
D-79539 Lorrach
Saksa

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIHTTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET
Reseptilaake.

. Eran virallinen vapauttaminen

Direktiivin 2001/83/EY 114 artiklan mukaisesti eran virallinen vapauttaminen on suoritettava valtion
laboratoriossa tai tdhdn tarkoitukseen osoitetussa laboratoriossa.

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET

. Maéraaikaiset turvallisuuskatsaukset

Taman l&ddkevalmisteen osalta velvoitteet maérdaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
madritelty Euroopan unionin viitepaivimaarat (EURD) ja toimittamisvaatimukset siséltavassa

luettelossa, josta on séédetty Direktiivin 2001/83/EY 107 c artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
myohemmissé péivityksissa, jotka on julkaistu Euroopan ladkeviraston verkkosivuilla.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

. Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut ladketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman seka mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman my&hempien paivitysten mukaisesti.

Pdivitetty RMP tulee toimittaa
. Euroopan laékeviraston pyynnosté
. kun riskienhallintajarjestelmad muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hyoty-riskiprofiilin merkittdvaadn muutokseen, tai kun on saavutettu térked tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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. Lisatoimenpiteet riskien minimoimiseksi

Ennen Vaxchoran lanseerausta kussakin jasenvaltiossa myyntiluvan haltijan on sovittava kansallisen
toimivaltaisen viranomaisen kanssa koulutusohjelman sisallostéd ja muodosta, mukaan lukien
tiedotusvalineet, jakelukeinot ja muut ohjelmaan liittyvat seikat.
Koulutusohjelman tavoitteena on valmisteen k&yttokuntoon saattamiseen ja kayttoon liittyvien
la&kitysvirheiden minimointi.
Myyntiluvan haltijan on varmistettava, ettd kaikissa jdsenvaltioissa, joissa rokote on saatavilla, kaikille
tat& rokotetta mahdollisesti maaréaville terveydenhuollon ammattilaisille ja sitd kayttaville
potilaille/hoitajille annetaan seuraava koulutuspaketti:

. terveydenhuollon ammattilaisen koulutusmateriaalit

. potilaan tietopaketti.

Terveydenhuollon ammattilaisen koulutusmateriaalit:
. valmisteyhteenveto
. terveydenhuollon ammattilaisen opas
. potilasopas.

Terveydenhuollon ammattilaisen oppaan avainviestit:

0 Rokotteen kayttokuntoon saattamiseen ja kayttéon liittyy merkittava ladkitysvirheiden
mahdollinen riski.

o0 La&&kitysvirheiden mahdollinen riski on suurentunut, kun rokote valmistetaan ja
annetaan 2 — < 6-vuotiaille lapsille.

o Patilaille/hoitajille on kerrottava kayttokuntoon saattamiseen liittyvistd ohjeista, ja
niitd on noudatettava.

0 Terveydenhuollon ammattilaisten on ohjeistettava potilaita ja heitéd hoitavia henkilditéa
rokotteen kayttokuntoon saattamisesta ja antamisesta.

0 Yksityiskohtainen kuvaus rokotteen antoon liittyvista toimenpiteista.

Potilaan tietopaketti:
o0 potilastiedote
0 potilaan/hoitajan opas

Potilaan/hoitajan oppaan avainviestit:
0 On tarke&d, ettd rokote saatetaan kdyttdkuntoon ja annetaan ohjeiden mukaan.
0 Ohjeisiin on Kiinnitettava erityista huomiota, kun rokote valmistetaan ja annetaan
2 — < 6-vuotiaille lapsille.
0 Yksityiskohtainen kuvaus rokotteen ottamiseen liittyvista menettelyista.
o0 La&&kitysvirheiden raportoinnin tarkeys.
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LIITE 11

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Yksittdinen pahvikotelo

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Vaxchora
Porejauhe ja jauhe oraalisuspensiota varten
Kolerarokote (rekombinantti, eldva, suun kautta otettava)

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

4 x 108 — 2 x 10° elinkelpoista solua Vibrio cholerae -kannasta CVD 103-HgR.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltaa sakkaroosia, laktoosia ja natriumia. Lisatietoja pakkausselosteessa.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Porejauhe ja jauhe oraalisuspensiota varten

1 annospussi jauhetta oraalisuspensiota varten
1 annospussi porejauhetta

Yksi annos.

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kéyttoa.

Sekoita porejauhe (annospussi 1) pullotettuun veteen (VAIN 2 — < 6-vuotiaiden lasten kohdalla: havita
puolet liuoksesta), lisad sen jalkeen vaikuttava aine (annospussi 2) ja sekoita ennen nauttimista.

Suun kautta.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eik& nakyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailyté jadkaapissa.
Sailyté alkuperaispakkauksessa. Herkka valolle ja kosteudelle.

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

Tama laéke siséltdd muuntogeenisid organismeja. Kayttdmaton ladkevalmiste ja jate on havitettdva
paikallisten bioturvallisuusvaatimusten mukaisesti.

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Bavarian Nordic A/S
Philip Heymans Alle 3
DK-2900 Hellerup
Tanska

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/20/1423/001

13. ERANUMERO

Lot

| 14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

[ 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vaxchora

17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltaa yksilollisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Annospussi

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Vaxchora, vaikuttava aine
jauhe oraalisuspensiota varten
kolerarokotekanta

Suun kautta

[2.  ANTOTAPA

Kéytetadén pullotettuun veteen liuotetun Vaxchora-puskurin kanssa.
Lue pakkausseloste ennen kéyttoa.

| 3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

S. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

Ohjeet kadntopuolella.
Annospussi 2/2. Kéyta viimeisena.

Bavarian Nordic A/S
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Annospussi

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Vaxchora-puskuri
porejauhe
Natriumvetykarbonaatti
Suun kautta

2. ANTOTAPA

Sekoitetaan pullotetun veden ja Vaxchoran vaikuttavan aineen kanssa.
Lue pakkausseloste ennen kayttoa, etenkin kdytettdessa 2 — < 6-vuotiaille lapsille, sill&
valmistusvaiheet ovat erilaiset.

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

| S. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

Ohjeet kaantopuolella.
Annospussi 1/2. Kayta ensin.

Bavarian Nordic A/S
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kayttajalle

Vaxchora porejauhe ja jauhe oraalisuspensiota varten
kolerarokote (rekombinantti, elavd, suun kautta otettava)

Lue tdma& pakkausseloste huolellisesti ennen kuin otat tata rokotetta, silla se sisaltaa sinulle

tarkeita tietoja.

- Sailytd tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd myéhemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kdanny laakarin, apteekkihenkilékunnan tai sairaanhoitajan puoleen.

- Tama rokote on maaratty vain sinulle eika sit4 pida antaa muiden kayttoon.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté 1aékarille, apteekkihenkilokunnalle tai
sairaanhoitajalle. T&ma koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu
tassd pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Vaxchora on ja mihin sita kaytetaan

Mité sinun on tiedettdva, ennen kuin otat Vaxchoraa
Miten Vaxchoraa otetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Vaxchoran séilyttdminen

Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa

ogkrwhdE

1. Mita Vaxchora on ja mihin sitd kaytetaan

Vaxchora on suun kautta otettava kolerarokote, joka herattéa suoliston immunologisen puolustuksen.
Rokotetta kdytetddn suojaamaan aikuisia ja 2 vuoden ikaisia ja vanhempia lapsia koleraa vastaan.
Rokote on otettava vahintdén 10 paivaé ennen koleran esiintymisalueelle matkustamista.

Miten Vaxchora toimii

Vaxchora saa immuunijarjestelman (elimiston puolustusjarjestelmén) puolustautumaan koleralta.
Rokotteen ottamisen jalkeen immuunijérjestelma muodostaa vasta-aineiksi kutsuttuja proteiineja
ripulia aiheuttavaa kolerabakteeria ja sen toksiinia (haitallista ainetta) vastaan. Talloin
immuunijarjestelma pystyy torjumaan kolerabakteereja, jos rokotettu altistuu niille.

2. Mita sinun on tiedettava, ennen kuin otat Vaxchoraa

Al ota Vaxchoraa

- jos olet allerginen taman laé&kkeen jollekin aineelle (lueteltu kohdassa 6).

- jos immuunijarjestelmasi on heikko, esimerkiksi jos sinulla on ollut syntymésté asti heikko
immuunijarjestelma tai jos saat esimerkiksi suuriannoksista kortikosteroidihoitoa,
syopalaédkkeitd tai sddehoitoa, sill4 ne voivat heikentdd immuunijérjestelmaa.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele 1a4karin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan kanssa ennen kuin otat VVaxchoraa.

Ota valittomasti yhteys ladkariin, jos sinulla esiintyy seuraavia vakavia haittavaikutuksia:

. vakavat allergiset reaktiot, jotka voivat aiheuttaa kasvojen tai nielun turvotusta,
nokkosihottumaa, kutisevaa ihottumaa, hengenahdistusta ja/tai verenpaineen laskua ja
pyOrtymisen.

Jos sinulla esiintyy pahoinvointia, oksentelua, ripulia tai vatsakipua joko yksindan tai yhdistelméana,
keskustele laakéarin, apteekkihenkil6kunnan tai sairaanhoitajan kanssa ennen rokotteen ottamista.
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Rokotteen ottamista on lykéttava, kunnes olet toipunut, koska suoja koleraa vastaan voi olla
heikentynyt.

Tama rokote ei valttdmattd anna taydellistd suojaa koleraa vastaan. On térkedd, ettd noudatat
jatkossakin hygieniaohjeita ja suhtaudut erityisen varovasti ruoan ja juoman nauttimiseen koleran
esiintymisalueilla.

Taman rokotteen teho voi jadda heikommaksi, jos sinulla on HIV-infektio.

Rokotteen siséltdmid bakteereja voi esiintya ulosteessasi vahintdan 7 vuorokauden ajan rokotteen
ottamisen jalkeen. Tartuntojen estdmiseksi pese kadet perusteellisesti kaytyasi WC: ssd, vaihtaessasi
vaipan ja ennen kuin ryhdyt laittamaan ruokaa ainakin 14 vuorokauden ajan tdmén rokotteen ottamisen
jalkeen.

Lapset ja nuoret
Tatd rokotetta ei saa antaa alle 2 vuoden ikaisille lapsille, silla ei tiedetd, miten tehokas se on tassé
ikaryhmassa.

Muut ladkevalmisteet ja Vaxchora

Kerro laédkérille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle, jos parhaillaan otat, olet dskettdin
ottanut tai saatat ottaa muita laékkeitd. TAméa koskee myds ilman ladkemaaréystd saatavia laékkeita,
rohdosvalmisteet mukaan lukien. Tdma johtuu siitd, ettd tdmé rokote saattaa vaikuttaa joidenkin
muiden ladkkeiden ja rokotteiden toimintaan.

Kerro ladkérille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajille etenkin seuraavien kéytosta:

- antibiootit — tdma rokote ei valttamatta toimi oikein, jos kdytat samanaikaisesti antibiootteja.
Taman rokotteen saa ottaa aikaisintaan 14 vuorokauden kuluttua viimeisen antibioottiannoksen
ottamisesta. Valta antibioottien kdyttod 10 vuorokauden ajan tdmén rokotteen ottamisen jalkeen.

- klorokiini, jota kdytetadn malarian estohoitoon — tdma rokote ei vélttamatt4 toimi oikein, jos
kaytat samanaikaisesti klorokiinia. Ota tdmé rokote véhintaan 10 vuorokautta ennen
klorokiinihoidon aloittamista tai 14 vuorokautta klorokiinin ottamisen jalkeen.

- Ty21a-lavantautirokote — tdma rokote ei vélttamatt4 toimi oikein, jos se otetaan samanaikaisesti
Ty21a-rokotteen kanssa. Tama rokote tulee ottaa viimeistddn 2 tuntia ennen Ty2la-rokotteen
ottamista tai aikaisintaan 2 tuntia sen jalkeen.

Jos jokin edelld mainituista koskee sinua, keskustele ladkarin, apteekkihenkilékunnan tai
sairaanhoitajan kanssa ennen kuin otat tata rokotetta.

Vaxchora ruuan ja juoman kanssa
Al sy0 tai juo mitddn 60 minuuttiin ennen tdman rokotteen ottamista ja 60 minuuttiin sen jalkeen,
silla ruoka ja juoma saattavat heikentéa rokotteen tehoa.

Raskaus, imetys ja hedelmallisyys
Jos olet raskaana tai imetat, epéilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
1a&karilta tai apteekista neuvoa ennen tdmén ladkkeen kayttoa.

Ajaminen ja koneiden kaytto

Vaxchora-rokotteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn. Jotkin

kohdassa 4 ”Mahdolliset haittavaikutukset” mainitut vaikutukset saattavat kuitenkin vaikuttaa
ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn tilapaisesti. Al aja tai kdytd koneita, jos voit huonosti rokotuksen
jalkeen.

Vaxchora siséltéa laktoosia, sakkaroosia ja natriumia

Jos ladkari on kertonut, etté sinulla on jokin sokeri-intoleranssi, keskustele la&kérisi kanssa ennen
taman la&kevalmisteen ottamista.
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Tama rokote siséltdd 863 mg natriumia (ruokasuolan toinen ainesosa) per annos. Tama vastaa 43 %:a
suositellusta natriumin vuorokausiannoksesta aikuiselle. Ota tdma huomioon, jos noudatat
vahéasuolaista ruokavaliota.

3. Miten Vaxchoraa otetaan

Ota tat4 rokotetta juuri siten kuin 1a8kari on maarannyt tai apteekkihenkilokunta tai sairaanhoitaja on
neuvonut. Tarkista ohjeet 148kérilta, apteekista tai sairaanhoitajalta, jos olet epdvarma.

Suositeltu annos on molempien pahvikotelossa olevien annospussien siséltd. Huomaa kuitenkin
2 — < 6-vuotiaiden lasten kohdalla rokotteen valmistusohjeiden vaihe 8. Ohjeet on esitetty alla.

Suoja koleraa vastaan muodostuu 10 vuorokauden sisélld Vaxchoran ottamisesta. Laakari,
apteekkihenkilokunta tai sairaanhoitaja kertoo sinulle, miten kauan ennen matkaa rokote pitaa ottaa.

Ohjeet:

VALMISTA TAMA ROKOTE TASMALLEEN TASSA PAKKAUSSELOSTEESSA
ANNETTUJEN OHJEIDEN MUKAAN

Lue seuraavat tiedot ennen kuin aloitat:
Vaxchora ei valttamatta toimi oikein seuraavissa tilanteissa:

. Rokotetta on séilytetty vaarin. Rokote on séilytettavé jadkaapissa (2°C — 8°C).
. Kéytetty vesimaar ei ole oikea. Vettd on kaytettava 100 ml.
. Kéytetyn veden tyyppi ei ole oikea. Veden on oltava kylmaa tai huoneenlampoista

ja hiilihapotonta tai hiilihapollista pullotettua vetta.

. Annospussien sekoittaminen v&arassa jarjestyksessd; annospussi 1 pitaa lisata
veteen ensin. Jos sekoitat annospussit vadrassa jarjestyksessd, sinun on havitettava
rokote ja pyydettdva uutta annosta.

. SyOmista ja juomista on valtettdva 60 minuuttia ennen rokotteen ottamista ja

tehoa.

Jos jauhetta tai nestettd roiskuu, puhdista pinnat kuumalla vedella ja saippualla tai bakteereja
tuhoavalla desinfiointiaineella.

Jos roiskeet ovat suuria (enemman kuin muutama pisara nestetta tai muutama jauhehiukkanen), havita
rokote ja pyyda uusi rokote 14&kéarilta tai apteekista. ALA ota jaljelld olevaa ladkettd.

60 minuuttia sen jalkeen, silla ruoan ja juoman nauttiminen voi heikentaa rokotteen

Al4 kosketa silmiasi rokotteen valmistelun aikana kontaminaation (bakteerin levidmisen) valttamiseksi.

Vaihe 1 Keraa tarvikkeet:
. Puhdas kuppi
. Sekoitusvaline
. Pullotettua vetté (hiilihapotonta

tai hiilihapollista kylmaa tai
huoneenldampaistd, enintdén
25 °C)

. Astia, jolla voit mitata 100 ml
pullotettua vetta (esim.
mittakuppi)

. Sakset
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Vaihe 2

Ota rokote jadkaapista.

Vaihe 3

Ota esiin kaksi annospussia: annospusseihin on
merkitty numerot 1 ja 2.

Annospussin 1 siséltd on ”Vaxchora-puskuri”,
ja pussi on mustavalkoinen. Annospussin 2
sisalté on “Vaxchora, vaikuttava aine”, ja pussi
on sinivalkoinen.

Jos annospussi ei ole ehjd, ala kayté sitd vaan
ota yhteys ladkariin, apteekkihenkildkuntaan tai
sairaanhoitajaan ja pyyda heiltd uusi annos.
Rikkoutuneen annospussin kayttaminen voi
heikent&4 rokotteen tehoa.

Vaihe 4

Mittaa 100 ml pullotettua, kylmaa tai
huoneenlampadista, hiilihapotonta tai
hiilihapollista vettd puhtaaseen kuppiin.

Rokotteen tehon varmistamiseksi on
valttamatontd kayttaa pullotettua vettd. Rokote
voi menettéd tehonsa, jos kaytat muuta kuin
pullotettua vetta (esim. hanavettd).

Vaihe 5

Leikkaa annospussin 1 paaty auki saksilla.

Al4 laita sormia annospussiin. Jos kosket
annospussin siséltoon, pese kadet
kontaminaatioriskin pienentamiseksi.

Vaihe 6

Tyhjenné annospussin 1 siséltd kupissa olevaan
veteen. Se poreilee.

Vaihe 7

Sekoita, kunnes jauhe on liuennut taysin.
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Vaihe 8

Vain 2 — < 6-vuotiaiden lasten kohdalla:

Kaada pois ja havita puolet puskuriliuoksesta.
(Huomaa: tata vaihetta EI tehdé yli 6-vuotiaille
lapsille ja aikuisille.)

Vaihe 9

Leikkaa annospussin 2 paaty auki saksilla.

Al4 laita sormia annospussiin. Jos kosket
annospussin sisaltéon, pese kadet
kontaminaatioriskin pienentamiseksi.

Vaihe 10

Tyhjenn& annospussin 2 sisélto kuppiin.

Vaihe 11

Sekoita vahintaan 30 sekunnin ajan.
Annospussin 2 jauhe ei valttamatta liukene
taysin. Se muodostaa hieman samean seoksen,
jossa on jonkin verran valkeita hiukkasia.

Sen jalkeen, kun annospussin 2 sisaltdé on
sekoitettu v&hintdan 30 sekunnin ajan,
suspensioon voidaan haluttaessa sekoittaa
makeutusaine steviaa (enintdén 1 g tai
neljannesteelusikallinen) tai sokeria
(sakkaroosia, enintéén 4 g tai teelusikallinen).
ALA lisaa muita makeutusaineita, silla ne
saattavat heikentad rokotteen tehoa.

Vaihe 12

Juo kupin koko sisaltd 15 minuutin kuluessa sen
valmistamisesta. Kuppiin voi jaada hieman
ld&kevalmistetta, joka on havitettdva. Jos sind
otat tai lapsesi ottaa alle puolet annoksesta, ota
heti yhteys la&kériin, apteekkihenkilokuntaan
tai sairaanhoitajaan uuden annoksen tarvetta
varten.
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Vaihe 13 Hévita tyhjat annospussit paikallisten
\, bioturvallisuusohjeiden mukaisesti.
Kysy ladkejatteiden havittdmisesta 1&4akarilta,
apteekista tai sairaanhoitajalta.

Vaihe 14 __ Jos l&aketta roiskuu sen sekoittamisen tai
nauttimisen yhteydessd, tai jos sekoituspinnalle
jaa 1adkejadmia (jauhetta tai nestetté
sekoitusvalineestd, kupista tai jostakin muusta
esineestd), puhdista roiskeet tai jadmat
mieluiten kertakayttdisella
paperipyyhkeelld/liinalla, kuumalla vedelld ja
saippualla tai bakteereja tuhoavalla
desinfiointiaineella. Havita paperipyyhe
yhdessé annospussien kanssa (ks. edelld).

Vaihe 15 _ Pese kuppi ja lusikka tai sekoitusvaline
kuumalla vedelld ja saippualla.

Vaihe 16 Pese kadet perusteellisesti vedella ja saippualla

kontaminaation estamiseksi.

Jos sinulla on kysymyksia taman ladkkeen kaytosta, kaanny laakarin, apteekkihenkilékunnan tai
sairaanhoitajan puoleen.

4, Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki rokotteet, tdiméakin rokote voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niita
saa.

Ota valittémasti yhteys laakariin, jos sinulla esiintyy seuraavia vakavia haittavaikutuksia:
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. vakavat allergiset reaktiot, jotka voivat aiheuttaa kasvojen tai nielun turvotusta,
nokkosihottumaa, kutisevaa ihottumaa, hengenahdistusta ja/tai verenpaineen laskua ja
pyortymisen.

Muut haittavaikutukset:
Hyvin yleiset haittavaikutukset (voi esiintyd useammalla kuin 1 henkil6ll4 10:std)
. vasymys

. paansarky
. vatsakipu
. pahoinvointi tai oksentelu

. heikentynyt ruokahalu.

Yleiset haittavaikutukset (voi esiintya enintddn 1 henkil6lla 10:sté)
. ripuli.

Melko harvinaiset haittavaikutukset (voi esiintya enintdan 1 henkil6lla 100:sta)

. kuume

. nivelkipu

. heitehuimaus

. vatsan turvotus

. ihottuma

. suun kuivuminen
. ummetus

. ilmavaivat

. royhtaily

. ruoansulatusvaivat
. poikkeava uloste.

Harvinaiset haittavaikutukset (voi esiintyd enintdédn 1 henkil6lld 1 000:sta)
. vilunvaristykset.

Muut haittavaikutukset lapsilla ja nuorilla

Kliinisten tutkimusten perusteella lapsilla esiintyvien haittavaikutusten odotetaan olevan saman
tyyppisia kuin aikuisilla. Jotkin haittavaikutukset olivat yleisempid lapsilla kuin aikuisilla; naita olivat
esimerkiksi vasymys, vatsakipu, oksentelu, ruokahalun heikentyminen ja kuume.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista laakérille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle.
Tama koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tassa
pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myds suoraan liitteessa V luetellun kansallisen
ilmoitusjarjestelman kautta. IImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa
tdman ladkevalmisteen turvallisuudesta.

5.  Vaxchoran sailyttaminen

Ei lasten ulottuville eik& nakyville.

Ala kayta tata rokotetta pakkauksessa mainitun viimeisen kayttopaivamaaran jalkeen. Viimeinen
kayttopaivamaéara tarkoittaa kuukauden viimeistd péivaa.

Sailyté jadkaapissa (2 °C - 8 °C).

Sailyta alkuperaispakkauksessa. Herkka valolle ja kosteudelle.

Alkuperaispakkauksessa séilytettyna rokote pysyy stabiilina 25 °C:n lampétilassa enintdan 12 tunnin
ajan. Taman ajanjakson lopussa rokote on kaytettava valittémasti tai havitettava. Ala altista Vaxchoraa
yli 25 °C:n lampdtiloille.
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Jos huomaat, ettd annospussit ovat vahingoittuneita, &la kayta tata rokotetta vaan ota yhteys laékariin,
apteekkihenkilokuntaan tai sairaanhoitajaan ja pyyda heilta uusi annos.

Tama laéke siséltdd muuntogeenisia organismeja. Kéyttamattomien ladkkeiden ja jatteen
havittdmisessa on noudatettava paikallisia bioturvallisuusohjeita. Kysy kéyttamattomien laékkeiden ja
jatteen hdvittdmisestd 1a4kariltd, apteekista tai sairaanhoitajalta.

6. Pakkauksen sisaltd ja muuta tietoa

Mité Vaxchora sisaltaa

- Yksi annos sisaltaa 4 x 108 — 2 x 10° elinkelpoista solua Vibrio cholerae -kannasta CVD 103-
HgR™.

- Muut aineet ovat sakkaroosi, hydrolysoitu kaseiini, askorbiinihappo, laktoosi,
natriumbikarbonaatti ja natriumkarbonaatti (ks. kohta 2 ”Vaxchora siséltéa laktoosia,
sakkaroosia ja natriumia”).

- Tama rokote siséltdd muuntogeenisid organismeja (GMO).

! Tuotettu yhdistelma-DNA-tekniikalla.

Laakevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko

Yksi annos Vaxchora-porejauhetta ja jauhetta oraalisuspensiota varten toimitetaan pahvikotelossa,
joka siséltada kaksi annospussia. Ensimmainen annospussi sisaltda valkoista tai lahes valkoista puskuria
eli natriumvetykarbonaattia porejauheena. Toinen annospussi sisdltaa valkoista tai beiged
rokotejauhetta oraalisuspensiota varten, joka siséltaa vaikuttavan aineen.

Myyntiluvan haltija

Bavarian Nordic A/S, Philip Heymans Alle 3, DK-2900 Hellerup, Tanska.

Valmistaja

IL-CSM GmbH
Marie-Curie-Strasse 8
D-79539 Lorrach
Saksa

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi.
Muut tiedonlahteet

Lisétietoa tasta ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan laékeviraston verkkosivulla
https://www.ema.europa.eu.
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