LIITE 1

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Zostavax, injektiokuiva-aine ja liuotin, suspensiota varten.
Zostavax, injektiokuiva-aine ja liuotin suspensiota varten, esitdytetty ruisku

vyoruusurokote (herpes zoster), eldva

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi annos (0,65 ml) kédyttovalmista rokotetta sisaltaa:

Varicella zoster -viruksia!, Oka/Merck-kanta, (eldvi, heikennetty) véhintidén 19 400 PFU?

"tuotettu hmisen diploidisoluissa (MRC-5)
’PFU = pesiikkeen muodostava yksikkd

Tamaé rokote voi sisdltdd neomysiinijadmid. Ks. kohdat 4.3 ja 4.4.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektiokuiva-aine ja liuotin, suspensiota varten.

Injektiokuiva-aine on valkoinen tai luonnonvalkoinen tiivis kiteinen kakku.
Liuotin on kirkasta, viritontd nestetti.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet

Zostavax on tarkoitettu vyoruusun (herpes zoster) sekd vyoruusuun liittyvéin postherpeettisen neuralgian
(PHN) ehkdisyyn.

Zostavax on tarkoitettu yli 50-vuotiaiden aikuisten rokottamiseen.

4.2  Annostus ja antotapa

Annostus

Zostavax annetaan kerta-annoksena (0,65 ml).

Tehosteannoksen tarvetta ei tiedetd. Ks. kohdat 4.8 ja 5.1.

Pediatriset potilaat

Zostavaxin turvallisuutta ja tehoa lapsilla ja nuorilla ei ole varmistettu. Tietoja ei ole saatavilla.

Ei ole asianmukaista kéyttdd Zostavaxia lapsille ja nuorille primaarin varicella-zostervirusinfektion
(vesirokon) ehkiisyyn.



Antotapa

Rokote voidaan antaa injektiona joko ihon alle tai lihakseen, mieluiten hartialihaksen alueelle (ks.
kohdat 4.8. ja 5.1).

Rokote on annettava ihon alle, jos potilaalla on vaikea trombosytopenia tai jokin veren hyytymishéirio
(katso kohta 4.4).

Rokotetta ei saa misséin tapauksessa antaa suoneen.
Ks. kohdasta 6.6 varotoimet ennen rokotteen késittelya tai antamista.
Ks. kohdasta 6.6 ohjeet rokotteen saattamisesta kdyttokuntoon.

4.3 Vasta-aiheet

o Yliherkkyys valmisteen vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille tai
neomysiinille (jota saattaa esiintyd jddmin, ks. kohdat 2 ja 4.4).
. Primaari ja hankinnainen immuunivajavuus, joka johtuu esimerkiksi seuraavista tiloista: akuutti ja

krooninen leukemia, lymfooma ja muut luuytimeen tai lymfaattiseen jarjestelméén vaikuttavat
sairaudet, HIV:n tai AIDS:in aiheuttama immuunivajavuus (ks. kohdat 4.4, 4.8 ja 5.1),
soluvilitteiset immuunivajavuudet.

o Immunosuppressiivinen hoito (mukaan lukien suuriannoksinen kortikosteroidihoito), ks.
kohdat 4.4. ja 4.8. Zostavaxin kéytto ei kuitenkaan ole vasta-aiheista henkil6illd, jotka saavat
kortikosteroideja paikallisesti/hengitysteitse tai systeemisesti pienind annoksina tai potilailla, jotka
saavat kortikosteroideja korvaushoitona esimerkiksi lisimunuaisten vajaatoimintaan (ks. kohdat 4.8

jas.1).

. Aktiivinen hoitamaton tuberkuloosi.

. Raskaus. Lisdksi raskaaksi tulemista on viltettdvd yhden kuukauden ajan rokotuksen jilkeen (ks.
kohta 4.6).

4.4 Varoitukset ja kiiyttoon liittyvit varotoimet

Jaljitettdvyys
Biologisten lddkevalmisteiden jdljitettdvyyden parantamiseksi on annetun valmisteen nimi ja erdinumero
dokumentoitava selkedsti.

Rokotteen mahdollisesti aiheuttamien harvinaisten anafylaktisten/anafylaktoidisten reaktioiden varalta on
aina oltava saatavilla asianmukainen hoitovalmius ja seuranta. Vaikuttavan aineen ohella myds valmisteen
sisdltdmait apuaineet ja vihidiset jadmat (esim. neomysiini) voivat aiheuttaa yliherkkyysreaktioita (ks.
kohdat 4.3, 4.8 ja 6.1).

Neomysiiniallergia ilmenee yleensé kosketusihottumana. Aikaisempi neomysiinistd johtunut
kosketusihottuma ei kuitenkaan ole eldvien virusrokotteiden antamisen vasta-aihe.

Zostavax sisdltdd eldvid, heikennettyjd varicella-zoster viruksia, ja rokotteen antaminen henkiléille, joiden
immuunijarjestelmén toiminta on heikentynyt, voi aiheuttaa yleistyneen varicella-zoster virusinfektion,
joka voi johtaa kuolemaan. Aikaisemmin immunosuppressiivista hoitoa saaneiden potilaiden
immuunivasteen elpyminen on arvioitava huolellisesti ennen Zostavaxin antamista (ks. kohta 4.3).

Zostavaxin turvallisuutta ja tehoa ei ole osoitettu aikuisilla, joilla on HIV-infektio, immuunivajaukseen
viittaavilla oireilla tai ilman (ks. kohta 4.3). HIV-infektoituneilla aikuisilla, joiden immuunijirjestelméin



toiminta on sdilynyt (CD4"-T-solujen méird > 200 solua/pl), on kuitenkin tehty vaiheen II turvallisuus- ja
immunogeenisuustutkimus (ks. kohdat 4.8 ja 5.1).

Rokote on annettava ihon alle, jos rokotettavalla on vaikea trombosytopenia tai jokin veren
hyytymishdirio, silld lihakseen annettu injektio voi aiheuttaa heille verenvuotoa.

Zostavaxia ei ole tarkoitettu vyoruusun eiké postherpeettisen neuralgian (PHN) hoitoon.
Rokotusta on lykattdva, jos rokotettavalla on kohtalainen tai vaikea akuutti kuumesairaus tai infektio.
Zostavax, kuten muutkaan rokotteet, ei vilttimattd anna suojaa kaikille rokotetuille. Ks. kohta 5.1.

Transmissio

Zostavaxilla tehdyissé kliinisissé tutkimuksissa ei ole raportoitu rokoteviruksen tarttumista.
Vesirokkorokotteista saadut kokemukset markkinoille tulon jalkeen osoittavat kuitenkin, ettd harvinaisissa
tapauksissa rokotevirus voi tarttua taudille alttiisiin henkildihin (esimerkiksi vesirokkovirukselle alttiisiin
imeviéisikdisiin lastenlapsiin), jos rokotetulle kehittyy vesirokon kaltainen ihottuma. Rokoteviruksen on
raportoitu tarttuneen myds niisti vesirokkorokotuksen saaneista, joille ei ole kehittynyt vesirokon kaltaista
ihottumaa. Téama riski on teoreettinen Zostavax-rokotetta kdytettiessd. Heikennetyn rokoteviruksen
tarttumisen riski rokotetusta taudille alttiiseen henkiloon on suhteutettava sithen riskiin, ettd villin tyypin
vesirokkovirus tarttuu luonnollisesta vydruususta taudille alttiiseen henkil6on.

Natrium
Tamai ladkevalmiste sisdltdd natriumia alle 1 mmol (23 mg) per annos eli sen voidaan sanoa olevan
’natriumiton”.

Kalium
Tamai ladkevalmiste sisdltdd kaliumia alle 1 mmol (39 mg) per annos, eli sen voidaan sanoa olevan
“kaliumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ldfikevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Zostavax-rokote voidaan antaa samanaikaisesti inaktivoidun influenssarokotteen kanssa erillisind
injektioina ja eri kohtiin kehossa (ks. kohta 5.1).

Zostavax-rokotteen samanaikainen kéytto 23-valenttisen pneumokokkipolysakkaridirokotteen kanssa
heikensi Zostavaxin immunogeenisuutta erdédssi suppeassa kliinisessé tutkimuksessa. Laajasta
havainnoivasta tutkimuksesta saadut tiedot eivit kuitenkaan viitanneet suurentuneeseen vyoruusuriskiin
ndiden kahden rokotteen samanaikaisen antamisen jélkeen.

Talld hetkelld ei ole tietoa timén valmisteen yhteiskdytostd muiden rokotteiden kanssa.
Zostavaxin antamista vesirokkovirukseen tehoavien viruslddkkeiden kidyton aikana ei ole arvioitu.
4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Ei ole olemassa tietoja Zostavaxin kédytostd raskaana oleville naisille. Ei ole tehty riittdvid perinteisid
prekliinisid tutkimuksia lisddntymistoksisuuden selvittdmiseksi (ks. kohta 5.3). Luonnollisen
vesirokkovirusinfektion tiedetddn kuitenkin joskus aiheuttavan haittaa sikiolle. Zostavaxin antamista ei
suositella raskaana oleville naisille. Raskaaksi tulemista on joka tapauksessa viltettdava yhden kuukauden
ajan rokotuksesta (ks. kohta 4.3).



Imetys
Ei tiedetd, erittyyko vesirokkovirus ihmisen rintamaitoon. Vastasyntyneeseen/imevéiseen kohdistuvia

riskejd ei voida poissulkea. On piitettdva lopetetaanko rintaruokinta vai jétetddanko Zostavax antamatta
ottaen huomioon rintaruokinnasta aiheutuvat hyodyt lapselle ja rokotuksesta koituvat hyddyt didille.

Hedelmillisyys
Zostavax-valmistetta ei ole arvioitu fertiliteettitutkimuksissa.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Tutkimuksia valmisteen vaikutuksesta ajokykyyn tai koneidenkdyttokykyyn ei ole tehty. Zostavax-
valmisteella ei kuitenkaan odoteta olevan haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkdyttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

a. Turvallisuusprofiilin vhteenveto

Yleisimpid keskeisissé tutkimuksissa raportoituja haittavaikutuksia olivat pistoskohdan reaktiot.
Péansirky ja kipu raajoissa olivat yleisimmat systeemiset haittavaikutukset. Useimpien niisté paikallisista
ja systeemisistd haittavaikutuksista raportoitiin olevan lievid. Rokotteeseen liittyvid vakavia
haittavaikutuksia raportoitiin 0,01 %:1la Zostavax-rokotetta saaneista ja lumerokotetta saaneista
tutkittavista.

Kliinisen tutkimuksen (n = 368) tulokset osoittivat, ettd nykyisen jddkaapissa sdilytettdvin
valmistemuodon turvallisuusprofiili on verrattavissa pakastetun valmistemuodon profiiliin.

b. Haittatapahtumien taulukoitu yhteenveto

Yleistd turvallisuutta on arvioitu kliinisissd tutkimuksissa yli 57 000 aikuisella, joille on annettu Zostavax-
rokote.

Taulukossa 1 esitetddn rokotteeseen liittyvit pistoskohdan ja systeemiset haittavaikutukset, joiden
ilmaantuvuus oli rokoteryhméssd merkitsevéasti suurempi kuin lumeryhméissé 42 péivian kuluessa
rokotteen antamisesta ZEST-tutkimuksessa (Zostavax Efficacy and Safety trial) ja SPS-tutkimuksen
(Shingles Prevention Study) haittatapahtumia kartoittaneessa alatutkimuksessa.

Taulukko 1 sisdltdd myos haittavaikutukset, jotka on raportoitu spontaanisti markkinoille tulon jilkeisen
seurannan aikana. Koska ndmi tapahtumat on ilmoitettu vapaaehtoisesti eikd populaation koko ole
tiedossa, niiden yleisyyttéd ei pystytd arvioimaan luotettavasti eiké syy-seuraussuhdetta rokotteelle
altistumiseen pystytd varmistamaan. Tastd johtuen ndiden haittavaikutusten esiintymistiheydet on arvioitu
SPS- ja ZEST-tutkimuksissa raportoitujen haittatapahtumien perusteella (riippumatta tutkijan
ilmoittamasta yhteydesti rokotteeseen).



Haittavaikutukset on jérjestetty esiintymistiheyden mukaan seuraavasti:

Hyvin yleinen (> 1/10)
Yleinen (> 1/100, < 1/10)

Melko harvinainen (= 1/1 000, < 1/100)
Harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000)
Hyvin harvinainen (< 1/10 000)

Taulukko 1: Haittavaikutukset kliinisisti tutkimuksista saatujen kokemusten ja markkinoille tulon

jilkeisen seurannan perusteella

Elinjarjestelmd (MedDRA)

Haittavaikutus

Esiintymistiheys

Infektiot

Vesirokko, vyoruusu (rokotekanta)

Hyvin harvinainen

Veri ja imukudos

Lymfadenopatia (kaula, kainalo)

Melko harvinainen

Immuunijérjestelmai Y liherkkyysreaktiot, mukaan lukien Harvinainen
anafylaktiset reaktiot
Hermosto Pédnsirky’ Yleinen
Silmat Nekrotisoiva verkkokalvotulehdus Hyvin harvinainen
(immunosuppressiivista hoitoa saavat
potilaat)
Ruoansulatuselimistd Pahoinvointi Melko harvinainen
Tho ja ihonalainen kudos Thottuma Yleinen
Luusto, lihakset ja Nivelkipu, lihaskipu, raajakipu’ Yleinen
sidekudos
Yleisoireet ja antopaikassa | Pistoskohta: punoitus'?, Hyvin yleinen
todettavat haitat kipu/aristus'=, kutina'?, turvotus'?,
Pistoskohta: kovettuma', mustelma’, Yleinen
limmontunne!, ihottuma, kuume
Pistoskohdan nokkosihottuma Harvinainen

' Kokemus kliinisisté tutkimuksista.
2Kysyttdessd raportoitu haittavaikutus 5 pdivin sisilld rokotteen antamisen jilkeen.

c. Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

Pistoskohdan reaktiot:

Rokotteeseen liittyvit pistoskohdan haittavaikutukset olivat merkitsevésti yleisempiéd Zostavax-rokotetta
saaneilla tutkittavilla kuin lumerokotetta saaneilla. SPS-tutkimuksessa rokotteeseen liittyvien
pistoskohdan haittavaikutusten kokonaisesiintyvyys oli 48 % Zostavax-ryhmissé ja 17 %
lumerokoteryhméssa yli 60-vuotiailla tutkittavilla.

ZEST-tutkimuksessa rokotteeseen liittyvien pistoskohdan haittavaikutusten kokonaisesiintyvyys oli
63,9 % Zostavax-ryhmissi ja 14,4 % lumerokoteryhmissi 50—59-vuotiailla tutkittavilla. Suurin osa niistd
raportoiduista haittavaikutuksista oli lievia.

Muissa yli 50-vuotiailla tehdyissd Zostavaxia arvioivissa kliinisissé tutkimuksissa, mukaan lukien
tutkimus, jossa annettiin samanaikaisesti inaktivoitua influenssarokotetta, 50—-59-vuotiailla tutkittavilla
raportoitiin enemmén lievid tai keskivaikeita pistoskohdan haittavaikutuksia kuin yli 60-vuotiailla
tutkittavilla (ks. kohta 5.1).



Zostavaxia annettiin joko ihon alle tai lihakseen yli 50-vuotiaille tutkittaville (ks. kohta 5.1). Thon alle ja
lihakseen annettujen rokotteiden turvallisuusprofiilit olivat muutoin samankaltaiset, mutta pistoskohdan
haittavaikutukset olivat merkitsevisti harvinaisempia lihakseen annetun rokotteen saaneiden (34 %) kuin
ihonalaisen rokotteen saaneiden ryhméssi (64 %).

Vyoruusuihottumat / vyoruusua muistuttavat ihottumat ja vesirokkoihottumat / vesirokkoa muistuttavat
ihottumat kliinisissd tutkimuksissa

Kliinisissé tutkimuksissa vyoruusuihottumien ja niitd muistuttavien ihottumien maéra oli pieni 42 pdivin
aikana rokotteen antamisen jalkeen sekd Zostavax- ettd lumerokoteryhméssd. Suurin osa ihottumista oli
luokiteltu lieviksi tai keskivaikeiksi, eikd ihottumilla havaittu kliinisid komplikaatioita. Suurin osa
raportoiduista ihottumista, jotka oli médritetty vesirokkoviruksen aiheuttamiksi PCR-analyysill4, liittyivét
villin tyypin vesirokkovirukseen.

SPS- ja ZEST-tutkimuksissa vyoruusuihottumia ja niiden kaltaisia ihottumia raportoineiden tutkittavien
maiérd oli alle 0,2 % Zostavax- ja lumerokoteryhmaissé, eikd nididen kahden ryhmén vélilla havaittu
merkitsevédi eroa. Vesirokkoihottumia ja niiden kaltaisia ihottumia raportoineiden tutkittavien maéré oli
alle 0,7 % Zostavax- ja lumerokoteryhméssa.

Vesirokkoviruksen Oka/Merck-kantaa ei havaittu yhdessidkdan SPS- tai ZEST-tutkimuksen néytteessa.
Vesirokkovirus havaittiin yhdessi (0,01 %) ndytteessd Zostavax-rokotetta saaneella henkilolld, joka
raportoi vesirokkoihottumasta tai vesirokon kaltaisesta ihottumasta; viruskantaa (villi tyyppi vai
Oka/Merck-kanta) ei kuitenkaan pystytty médrittiméidn. Kaikissa muissa kliinisissé tutkimuksissa
Oka/Merck-kanta tunnistettiin PCR-analyysilld ihottumaniytteistd vain kahdella tutkittavalla, jotka
raportoivat vesirokon kaltaisesta ihottumasta (oireet ilmaantuneet 8. ja 17. pdivind).

d. Erityisryhmiét

Aikuiset, joilla ollut vyoruusu ennen rokotusta

Zostavaxia annettiin yli 50-vuotiaille aikuisille, joilla oli ollut vyéruusu ennen rokotusta (ks. kohta 5.1).
Turvallisuusprofiili oli yleisesti ottaen samankaltainen kuin SPS-tutkimuksen haittatapahtumia
kartoittaneessa alatutkimuksessa.

Systeemisid kortikosteroideja pitkdaikaishoitona tai ylldpitohoitona saavat aikuiset

Y1i 60-vuotiailla tutkittavilla, jotka saivat systeemisid kortikosteroideja pitkdaikaishoitona tai
ylldpitohoitona vuorokausiannoksina, jotka vastaavat 5-20 mg prednisonia, vdhintddn 2 viikon ajan ennen
tutkimukseen ottamista ja vdhintddn 6 viikon ajan rokotuksen jélkeen, turvallisuusprofiili oli yleisesti
ottaen samankaltainen kuin SPS-tutkimuksen haittatapahtumia kartoittaneessa alatutkimuksessa (ks.
kohdat 4.3.ja 5.1).

HIV-tartunnan saaneet aikuiset, joiden immuunijdrjestelmdn toiminta on sdilynyt

Kliinisessé tutkimuksessa Zostavaxia annettiin HI'V-tartunnan saaneille aikuisille (vdhintdin 18-vuotiaita,
CD4"-T-solujen méérd > 200 solua/pl) (ks. kohta 5.1). Turvallisuusprofiili oli yleisesti ottaen
samankaltainen kuin SPS-tutkimuksen haittatapahtumia kartoittaneessa alatutkimuksessa.
Haittatapahtumia seurattiin 42 pdivén ajan rokotteen antamisen jilkeen ja vakavia haittatapahtumia koko
tutkimusjakson ajan (eli paivddn 180 asti). Zostavaxia saaneista 295 tutkittavasta yhdelld oli vakava
rokotteeseen liittyvd makulopapulaarinen ihottuma, joka raportoitiin 4. pdivand ensimméiisen Zostavax-
annoksen jilkeen (ks. kohta 4.3).

Varicella zoster -seronegatiiviset aikuiset

Kahdessa kliinisessa tutkimuksessa varicella zoster -seronegatiivisille tai heikosti seropositiivisille
tutkittaville (vdhintdin 30-vuotiaita) annettiin eldvii heikennettyd zosterrokotetta. Nistd tutkimuksista
saatujen rajallisten tietojen perusteella pistoskohdan reaktiot ja systeemiset haittavaikutukset olivat
yleisesti ottaen samanlaisia kuin kliinisissé tutkimuksissa Zostavaxia saaneilla muilla tutkittavilla:



27 tutkittavasta kaksi raportoi kuumeesta. Yksikddn tutkittava ei raportoinut vesirokon kaltaisesta tai
vyoruusun kaltaisesta ihottumasta. Vakavia rokotteeseen liittyvid haittavaikutuksia ei raportoitu.

€. Muut tutkimukset

Lisdannoksen/uusintarokotteen saaneet aikuiset

Kliinisessi tutkimuksessa yli 60-vuotiaat aikuiset saivat toisen Zostavax-annoksen 42 pdivén kuluttua
ensimmadisestd annoksesta (ks. kohta 5.1). Rokotteeseen liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys oli
toisen Zostavax-annoksen jdlkeen yleisesti ottaen samanlainen kuin ensimmaéisen annoksen jélkeen.

Toisessa tutkimuksessa Zostavaxia annettiin tehosteannoksena yli 70-vuotiaille tutkittaville, jotka eivét
olleet aikaisemmin sairastaneet vy6ruusua ja jotka olivat saaneet ensimmaéisen annoksen noin 10 vuotta
sitten, ja ensimmadisend annoksena yli 70-vuotiaille tutkittaville, jotka eivit olleet aikaisemmin sairastaneet
vyoruusua (ks. kohta 5.1). Rokotteeseen liittyvien haittavaikutusten esiintymistiheys oli Zostavax-
tehosteannoksen jélkeen yleisesti ottaen samanlainen kuin ensimmaéisen annoksen jalkeen.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tédrkedd ilmoittaa myyntiluvan myontidmisen jalkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd haittavaikutuksista.
Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon
ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epiillyistd haittavaikutuksista liitteessd V. luetellun
kansallisen ilmoitusjérjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus

Suositeltua suuremman Zostavax-annoksen antamisesta on raportoitu harvoin. Haittavaikutusprofiili oli
samankaltainen kuin suositellun Zostavax-annoksen jilkeen.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmaé: Rokotteet, virusrokotteet, ATC-koodi: JO7BK02

Vaikutusmekanismi

Kenellid tahansa, jolla on ollut varicella-zostervirusinfektio, myds niill4 joilla ei ole ollut kliinisti
vesirokkoa, on riski saada vyoruusu. Tama riski ndyttdd olevan syy-yhteydessd vesirokkovirusspesifisen
immuniteetin heikkenemiseen. Zostavaxin on osoitettu tehostavan vesirokkovirusspesifistd immuniteettia,
ja sen antaman suojan vyoruusua ja sen komplikaatioita vastaan arvellaan perustuvan juuri tdhian
vaikutusmekanismiin (ks. Immunogeenisuus).

Kliininen teho
Zostavaxin suojaava kliininen teho osoitettiin kahdessa suuressa satunnaistetussa kliinisessa
lumevertailututkimuksessa, joissa tutkittavat saivat Zostavaxia ihon alle (ks. taulukot 2 ja 3).

ZEST-tutkimus (Zostavax Efficacy and Safety Trial) 50-59-vuotiailla:

ZEST oli kaksoissokkoutettu kliininen lumevertailututkimus, jossa 22 439 tutkittavaa satunnaistettiin
saamaan yhden annoksen joko Zostavaxia tai lumerokotetta. Vyoruusun ilmaantumisen seuranta-ajan
mediaani oli 1,3 vuotta (vaihteluvili 0—2 vuotta). Vyoruusutapaukset médritettiin lopullisesti
polymeraasiketjureaktion (PCR) (86 %) perusteella, tai jos virusta ei kyetty osoittamaan, kliinisen
arviointitoimikunnan méérittiménd (14 %). Zostavax vihensi merkitsevésti vyéruusun ilmaantuvuutta
lumevalmisteeseen verrattuna (ks. taulukko 2).


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

Taulukko 2: Zostavaxin teho vyéruusun ilmaantuvuuden perusteella lumerokotteeseen verrattuna
ZEST-tutkimuksessa 5S0-59-vuotiailla tutkittavilla*®

ZOSTAVAX Lume Rokot-

teen

Tutkitta- | Vyo6ruusu- | Vydruusun Tutkitta- Vyoéruusu- Vyoruusun teho
vien tapausten | ilmaantuvuus | vien méird tapausten ilmaantuvuus 95 %

mAaari mAaari 1000 maard 1000 CD)

henkil6vuot- henkilévuotta
ta kohden kohden

11211 30 2,0 11228 99 6,6 70 %
(54 %,

81 %)

*Analyysi tehtiin 1&htoryhmien mukaisesta aineistosta (ITT, intent-to-treat), johon kuuluivat kaikki ZEST-tutkimuksessa

satunnaistetut tutkittavat.

SPS-tutkimus (Shingles Prevention Study) yli 60-vuotiailla:
SPS oli kaksoissokkoutettu lumevertailututkimus, jossa 38 546 tutkittavaa satunnaistettiin saamaan yhden
annoksen joko Zostavaxia tai lumerokotetta. Vyoruusun ilmaantumisen seuranta-ajan mediaani oli

3,1 vuotta (vaihteluvili: 31 pdivai - 4,9 vuotta).

Zostavax vihensi merkitsevisti vyoruusun ilmaantuvuutta lumevalmisteeseen verrattuna (ks. taulukko 3).

Taulukko 3: Zostavaxin teho vyéruusun ilmaantuvuuden perusteella lumerokotteeseen verrattuna
SPS-tutkimuksessa yli 60-vuotiailla tutkittavilla*

Ikd- Zostavax Lume Rokotteen
ryhmi’ teho
95 % CI)
Tutkitta- | Vy6ruu- | Vyoruusun | Tutkit- | Vy6ruusu- | Vyoéruusun
vien sutapaus- | ilmaantu- tavien | tapausten ilmaantu-
méaard ten madra vuus méaaré méaara vuus
1000 hen- 1000 hen-
kilévuotta kilovuotta
kohden kohden
>60 19 254 315 5,4 19 247 642 11,1 51 % (44 %,
58 %)
60—69 10 370 122 3,9 10 356 334 10,8 64 % (56 %,
71 %)
>170 8884 193 7,2 8891 308 11,5 38 % (25 %,
48 %)
70-79 7621 156 6,7 7559 261 11,4 41 % (28 %;
52 %)

* Analyysi tehtiin modifioidusta ITT-aineistosta (MITT), johon kuuluivat kaikki tutkimuksessa satunnaistetut tutkittavat, joita
seurattiin vahintddn 30 paivdd rokotteen antamisen jilkeen ja joille ei kehittynyt arvioitavissa olevaa vydruusua 30 péivin
kuluessa rokotteen antamisesta.

T Ikdin perustuvat ositteet satunnaistamisajankohtana olivat 60—69-vuotiaat ja yli 70-vuotiaat

SPS-tutkimuksessa vydruusun viheneminen havaittiin ldhes kaikkien dermatomien alueilla. Silmdnseudun
vyoruusua esiintyi 35:114 Zostavax-rokotuksen saaneella ja 69:114 lumerokotuksen saaneella tutkittavalla.
Naon heikkenemistd esiintyi kahdella Zostavax-rokotuksen ja yhdeksélld lumerokotuksen saaneella

tutkittavalla.




Zostavax vihensi merkitsevésti postherpeettisen neuralgian ilmaantuvuutta lumerokotteeseen verrattuna
(ks. taulukko 4). Niill4 tutkittavilla, joille kehittyi vyoruusu, Zostavax vihensi myShemmén
postherpeettisen neuralgian riskid. Rokoteryhméssa vyoruusun jalkeisen postherpeettisen neuralgian riski
oli 9 % (27/315), kun taas lumeryhmaissé se oli 13 % (80/642). Vaikutus oli huomattavampi vanhemmissa
ikdryhmisséd (> 70 vuotta), joissa vyoruusun jalkeisen postherpeettisen neuralgian riski laski 10 %:iin

rokoteryhméssé, kun vastaava luku oli lumeryhmaissé 19 %.

Taulukko 4: Zostavaxin teho postherpeettisen neuralgian’ ilmaantuvuuden vihentimisessi
lumerokotteeseen verrattuna SPS-tutkimuksessa yli 60-vuotiailla tutkittavilla*

Ikiryh- Zostavax Lume Rokotteen
mé’ teho
95 % CI)
Tut- Posther- Posther- Tutkit- Posther- Posther-
kitta- peettinen peettinen tavien | peettinen peettinen
vien neural- neuralgia, midrd | neuralgia, | neuralgia,
maara gia, ilmaantu- tapaukset ilmaantu-
tapaukset vuus / vuus /
1000 hen- 1000 hen-
kilovuotta kilovuotta
> 60 19 254 27 0,5 19 247 80 1,4 67 %°
(48 %,
79 %)
60-69 10 370 8 0,3 10 356 23 0,7 66 %
(20 %,
87 %)
>70 8884 19 0,7 8891 57 2,1 67 %
(43 %,
81 %)
70-79 7621 12 0,5 7559 45 2,0 74 %
(49 %,
87 %)

T Postherpeettinen neuralgia mééritettiin vydruusuun liittyviksi kivuksi, joka on ZBPI-mittarilla (Zoster Brief Pain Inventory)
médritettynd voimakkuudeltaan > 3 (asteikolla 0—10) ja joka jatkui tai ilmeni yli 90 pdivdd vyoruusuihottuman ilmaantumisesta.
* Taulukko perustuu modifioituun ITT-aineistoon (MITT), johon kuuluivat kaikki tutkimuksessa satunnaistetut tutkittavat, joita
seurattiin vahintdan 30 pdivdd rokotteen antamisen jilkeen ja joille ei kehittynyt arvioitavissa olevaa vydruusua 30 péivin

kuluessa rokotteen antamisesta.
i Ikddn perustuvat ositteet satunnaistamisajankohtana olivat 60—69-vuotiaat ja yli 70-vuotiaat.

§ Ikdvakioitu arvio, joka perustui idn mukaisiin ositteisiin (60—69-vuotiaat ja yli 70-vuotiaat) satunnaistamisajankohtana.

Zostavax pienensi merkitsevésti vyoruusun aiheuttaman kivun BOI (Burden of Illness) -pistearvoa (ks.

taulukko 5).
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Taulukko 5: Vydruusuun liittyvin kivun lievittyminen BOI'-pistearvon perusteella SPS-
tutkimuksessa yli 60-vuotiailla

Ika- Zostavax Lume Rokot-

ryhmi# Tutkitta- Vahvistet- BOI- Tutkitta- Vahvistettu- BOI- teen

vien méard tujen pisteiden vien madrd jen pisteiden teho

vyoruusu- | keskiarvo vyoruusu- | keskiarvo | (95 %

tapausten tapausten CI)

midrd maard

> 60 19 254 315 2,21 19 247 642 5,68 61 %
(51 %,

69 %)

60-69 10 370 122 1,5 10 356 334 4,33 66 %
(52 %,

76 %)

>70 8884 193 3,47 8891 308 7,78 55%
(40 %,

67 %)

70-79 7621 156 3,04 7559 261 7,43 59 %
(43 %,

71 %)

T Vyoruusun aiheuttaman kivun BOI-pistearvo on yhdistelmépistearvo, joka kattaa akuutin ja kroonisen vydruusuun liittyvén
kivun ilmaantuvuuden, vaikeusasteen ja keston 6 kuukauden seurantajakson aikana.
T Ikddn perustuvat ositteet satunnaistamisajankohtana olivat 60—69-vuotiaat ja yli 70-vuotiaat.

Vaikeaa kipua aiheuttaneiden vy6ruusutapausten estyminen koko SPS-tutkimuspopulaatiossa
Zostavax vihensi vaikeaa ja pitkdkestoista kipua (vaikeusastetta ja kestoa kuvaava pistearvo > 600)
aiheuttavan vyoruusun ilmaantuvuutta 73 % (95 % CI: [46—87 %]) lumevalmisteeseen verrattuna
(11 tapausta Zostavax-ryhmaéssi ja 40 tapausta lumeryhmaissd).

Vyoruusun aiheuttaman kivun vaikeusastetta ja kestoa kuvaavan pistearvon pieneneminen rokotetuilla,
joille kehittyi vydruusu

Akuutin kivun (kivun kesto 0-30 padivdd) osalta rokote- ja lumeryhmén vélilld ei ollut tilastollisesti
merkitsevéd eroa.

Rokotetuilla, joille kehittyi postherpeettinen neuralgia, Zostavax védhensi kuitenkin merkitsevisti
postherpeettiseen neuralgiaan liittyvad (kroonista) kipua lumevalmisteeseen verrattuna. Ajanjaksona, joka
alkoi 90 pidivéi ihottuman puhkeamisen jilkeen ja kesti seurannan loppuun, kivun vaikeusastetta ja kestoa
kuvaava pistearvo pieneni 57 % (keskiméédrdinen pistearvo oli Zostavax-ryhmissd 347 ja lumeryhméssé
805); p=0,016).

Kaiken kaikkiaan vy6ruusun saaneilla rokotetuilla Zostavax vihensi merkitsevésti vyéruusuun liittyvad
akuuttia ja kroonista kipua lumevalmisteeseen verrattuna. Kuuden kuukauden (akuutin ja kroonisen kivun)
seurantajakson aikana kivun vaikeusastetta ja kestoa kuvaava pistearvo pieneni 22 % (p = 0,008) ja
vaikeaa ja pitkddn kestdvad kipua (vaikeusastetta ja kestoa kuvaava pistearvo > 600) aiheuttavan
vyoruusun riski pieneni 52 % (95 % CI [7-74 %]) (6,2 %:sta 3,5 %:iin).

Zostavaxin antaman suojan sdilyvyys

Rokotesuojan sdilyvyyttd rokotuksen jilkeen on arvioitu pitkdaikaisella seurannalla STPS-tutkimuksessa
(Short-term Persistence Substudy) ja LTPS-tutkimuksessa (Long-term Persistence Substudy), ja tulokset
puoltavat Zostavaxin hyddyn sédilymistd koko tutkittujen seurantajaksojen ajan. STPS-tutkimuksessa
pyrittiin saamaan lisétietoa rokotteen tehon sédilymisesté tutkittavilla, jotka saivat Zostavaxia SPS-
tutkimuksessa.
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Zostavaxin tehon sdilyvyytta tutkittiin STPS-tutkimuksessa 4—7 vuotta rokotuksen jélkeen

7320 tutkittavalla, jotka oli aikaisemmin rokotettu Zostavaxilla, ja 6950 tutkittavalla, jotka oli
aikaisemmin rokotettu lumerokotteella SPS-tutkimuksessa (keski-ikd tutkimukseen otettacssa

73,3 vuotta), sekd 7—10 vuotta rokotuksen jilkeen LTPS-tutkimuksessa, jossa oli 6867 aikaisemmin
Zostavaxilla rokotettua tutkittavaa (keski-ikd LTPS-tutkimukseen otettaessa oli 74,5 vuotta). Seuranta-
ajan mediaani oli STPS-tutkimuksessa noin 1,2 vuotta (vaihteluvéli: yksi pdiva - 2,2 vuotta) ja LTPS-
tutkimuksessa noin 3,9 vuotta (vaihteluvali: yksi viikko - 4,75 vuotta). STPS-tutkimuksen aikana
lumerokotteen saaneille tutkittaville tarjottiin Zostavaxia, jolloin heidan katsottiin suorittaneen STPS-
tutkimuksen loppuun. LTPS-tutkimuksessa ei ollut kdytettivissd samanaikaista lumevertailuryhmaa.
Aiemmin lumerokotetta saaneiden tutkittavien tietoja kéytettiin rokotteen tehon arviointiin.

STPS-tutkimuksessa Zostavax-ryhméissé oli 84 arvioitavissa olevaa vydruusutapausta

[8,4/1000 henkil6vuotta] ja lumeryhméssd 95 tapausta [14,0/1000 henkilovuotta]. Arvioitu rokotteen teho
oli STPS-tutkimuksen seurantajakson aikana 40 % (95 % CI: [18-56 %]) vyoruusun ilmaantuvuudella
mitattuna, 60 % (95 % CI: [-10-87 %]) postherpeettisen neuralgian ilmaantuvuudella mitattuna ja 50 %
(95 % CI: [14-71 %]) vy6ruusun BOI-arvolla mitattuna.

LTPS-tutkimuksessa 261 potilaalla raportoitiin 263 arvioitavissa olevaa vydruusutapausta

[10,3/1000 henkilévuotta]. Arvioitu rokotteen teho LTPS-tutkimuksen seurantajakson aikana oli 21 %
(95 % CI: [11-30 %]) vyoruusun ilmaantuvuudella mitattuna, 35 % (95 % CI: [9-56 %]) postherpeettisen
neuralgian ilmaantuvuudella mitattuna ja 37 % (95 % CI: [27-46 %]) vyoruusun BOI-arvolla mitattuna.

Pitkdn aikavdlin vaikuttavuus vdhintddn 50-vuotiailla

Zostavax-valmisteen pitkdn aikavilin vaikuttavuutta koskevassa yhdysvaltalaisessa suuren mittakaavan
prospektiivisessa havainnoivassa kohorttitutkimuksessa seurattiin validoituja padtemuuttujia kdyttien
vyoOruusun ja postherpeettisen neuralgian ilmenemisté tutkittavilla, jotka olivat rokotusajankohtana
véahintdin 50-vuotiaita.

Vuosina 2007-2018 1 505 647 tutkittavasta 507 444 oli saanut Zostavax-valmistetta. Analyysissa todettiin
yhteensd 75 135 vahvistettua vyoruusutapausta ja 4 954 vahvistettua postherpeettistd neuralgiaa
(vyoruusuun liittyvéa kipua yli 90 péivdd). Tulokset osoittivat, ettd Zostavax pienentédd tehokkaasti
vyoruusun ja postherpeettisen neuralgian ilmaantuvuutta yli 8—10 vuoden ajan rokotetuilla tutkittavilla
verrattuna rokottamattomaan vertailuryhméaan.

Arviot rokotteen vaikuttavuudesta (VE) vyodruusua vastaan rokottamisidn mukaan ja keskiméériiset arviot

rokotteen vaikuttavuudesta ensimmaéisten 3, 5, 8 ja 10 vuoden ajalta rokotuksen jilkeen on esitetty alla
(ks. taulukko 6).
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Taulukko 6: Zostavax-rokotteen vaikuttavuust vyoruusua vastaan tutkimusjakson aikana ja

keskiméirin 3, 5, 8 ja 10 vuoden ajalta rokottamisiiin mukaan vuosina 2007-2018

Iki rokottamisajankohtana*
50- 60- 70— Vihintiin Kaikki
59 vuotta 69 vuotta 79 vuotta 80 vuotta ikiiryhmiit
VE, % VE, % VE, % VE, % VE, %
(CI 95 %) (CI 95 %) (CI 95 %) (CI 95 %) (CI 95 %)
VE tutkimus-
jaksolla}
2007-2018 48 % 47 % 44 % 41 % 46 %
(44, 51) (46, 49) (42, 46) (38, 45) (45, 47)
Keskiméairaii-
nen VE§
Eogt)tﬁﬁsen 57 % 57 % 50 % 48 % 54 %
ialkeen (52,61) (55, 58) (48, 53) (44, 52) (53, 55)
fo\l?é(t)giqisen 50 % 51 % 46 % 41 % 48 %
jalkeen (46, 54) (49, 52) (44, 48) (37, 45) (47, 49)
fog?'g?nisen 42 % 44 % 39 % 36 % 42 %
{alkeen (34, 49) (42, 46) (37, 42) (31, 40) (40, 43)
igk?tl;ﬁsen ; 40 % 36 % 31 % 38 %
idlkeen (38, 42) (33, 39) (26, 36) (37, 40)

T Rokotteen vaikuttavuus arvioitiin ensimmaéisen seuranta-aikana ilmenneen vydruusuepisodin mukaan ja laskettiin seuraavasti:
(1 - riskisuhde) * 100

* Coxin mallit, jotka oli korjattu kalenteriajan, idn, sukupuolen, rodun / etnisen ryhmén, terveydenhuollon resurssien kédyttéasteen
(influenssarokotus, avohoitokdynnin sisdltdneiden viikkojen vuotuinen Ilukuméird), samanaikaisten sairauksien (DxCG-
pistemaédrd, HCUP-riskipistemiérd) ja immuunipuutestatuksen suhteen seuranta-aikana

i Rokotteen vaikuttavuus tutkimusjakson aikana tarkoittaa rokotteen vaikuttavuutta, joka on laskettu tutkimuksen koko keston
ajalta (2007-2018)

§ Keskimédrdinen rokotteen vaikuttavuus laskettiin rokotteen vaikuttavuuden vuosittaisten arvioiden painotettuna keskiarvona 3,
5, 8 ja 10 vuoden ajalta siten, ettd painot muodostuvat koko katetun ajanjakson osuudesta

9| Ei tietoja saatavilla

Lyhenteet: VE tarkoittaa rokotteen vaikuttavuutta; CI on luottamusvili; DxCG on diagnostinen kustannusryhméi; HCUP on
yhdysvaltalainen terveydenhuollon kustannus- ja kiyttoasteprojekti (healthcare cost and utilization project)

Arviot rokotteen vaikuttavuudesta postherpeettistd neuralgiaa vastaan rokottamisiin mukaan ja
keskiméiriiset arviot rokotteen vaikuttavuudesta ensimmdisten 3, 5 ja 8 vuoden ajalta rokotuksen jdlkeen
on esitetty alla (ks. taulukko 7).

Taulukko 7: Zostavax-rokotteen vaikuttavuust postherpeettisti neuralgiaa vastaan

tutkimusjakson aikana ja keskiméiirin 3, 5 ja 8 vuoden ajalta rokottamisiéin mukaan
vuosina 2007-2018
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Iki rokottamisajankohtana*
50- 60— 70— Vihintiin Kaikki
59 vuotta 69 vuotta 79 vuotta 80 vuotta ikiiryhmiit
VE, % VE, % VE, % VE, % VE, %
(CI 95 %) (CI 95 %) (CI 95 %) (CI 95%) (CI 95 %)
VE tutkimus-
jaksolla}
2007-2018 63 % 65 % 60 % 62 % 62 %
(43, 76) (60, 69) (55, 64) (55, 68) (59, 65)
Keskiméiraii-
nen VE§
foli‘;‘t’tt:;‘nisen 68 % 76 % 71 % 69 % 72 %
ialkeen (40, 83) (71, 81) (65, 76) (60, 77) (68, 75)
fo‘l’(‘;‘t)tt;‘nisen 62 % 71 % 66 % 63 % 67 %
ialkeen (40, 76) (66, 75) (61,71) (54, 70) (64, 70)
fo\l?g?':;?nisen ; 64 % 61 % 60 % 61 %
jiilkeen (59, 69) (56, 66) (50, 68) (58, 65)

T Rokotteen vaikuttavuus arvioitiin ensimmadisen seuranta-aikana ilmenneen vyodruusuepisodin mukaan ja laskettiin seuraavasti:
(1 - riskisuhde) * 100

* Coxin mallit, jotka oli korjattu kalenteriajan, ién, sukupuolen, rodun / etnisen ryhmén, terveydenhuollon resurssien kéyttdasteen
(influenssarokotus, avohoitokdynnin siséltaneiden viikkojen vuotuinen lukumaiérd), samanaikaisten sairauksien (DxCG-
pistemddrd, HCUP-riskipistemédrd) ja immuunipuutestatuksen suhteen seuranta-aikana

1 Rokotteen vaikuttavuus tutkimusjakson aikana tarkoittaa rokotteen vaikuttavuutta, joka on laskettu tutkimuksen koko keston
ajalta (2007-2018)

§ Keskimédrdinen rokotteen vaikuttavuus laskettiin rokotteen vaikuttavuuden vuosittaisten arvioiden painotettuna keskiarvona 3,
5 ja 8 vuoden ajalta siten, ettd painot muodostuvat koko katetun ajanjakson osuudesta

9| Ei tietoja saatavilla

Lyhenteet: VE tarkoittaa rokotteen vaikuttavuutta; CI on luottamusvéli; DxCG on diagnostinen kustannusryhmd; HCUP on
yhdysvaltalainen terveydenhuollon kustannus- ja kiyttoasteprojekti (healthcare cost and utilization project)

Zostavaxin immunogeenisuus

SPS-tutkimus (Shingles Prevention Study)

SPS-tutkimuksessa arvioitiin rokotuksen aikaansaamia immuunivasteita tutkimukseen otettujen
henkildiden alaryhmissa (N = 1395). Zostavax sai aikaan merkitsevésti suuremmat
vesirokkovirusspesifiset immuunivasteet kuuden viikon kuluttua rokotuksesta kuin lumevalmiste.

ZEST-tutkimus (Zostavax Efficacy and Safety Trial)

ZEST-tutkimuksessa rokotteen aikaansaamaa immuunivastetta arvioitiin ZEST-tutkimukseen otettujen
henkil6iden satunnaisesti valitussa 10 %:n alakohortissa (n = 1136 Zostavax-ryhméstd jan = 1133
lumeryhmistd). Zostavax sai aikaan merkitsevésti suuremmat vesirokkovirusspesifiset immuunivasteet
6 viikon kuluttua rokotuksesta kuin lumevalmiste.

Arvioituna 4 viikkoa rokotteen antamisen jidlkeen nykyisen jédkaapissa sdilytettdvin valmistemuodon
immunogeenisuuden todettiin vastaavan Zostavaxin aikaisemman pakastetun valmistemuodon
immunogeenisuutta.

Zostavaxia ihon alle tai lihakseen saaneet tutkittavat

Avoimessa, satunnaistetussa kliinisessé vertailututkimuksessa Zostavaxia annettiin joko ihon alle tai
lihakseen 353:1le yli 50-vuotiaalle tutkittavalle. Vaikeaa trombosytopeniaa tai muuta hyytymishairiota
sairastavat tutkittavat suljettiin pois. Vesirokkovirusspesifiset immuunivasteet Zostavaxille 4 viikkoa
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rokotteen antamisen jalkeen olivat vastaavanlaisia riippumatta siitd, annettiinko rokote ihon alle vai
lihakseen.

Samanaikainen anto

Kliinisessé kaksoissokkotutkimuksessa 762:1le yli 50-vuotiaalle aikuiselle annettiin satunnaistetusti yksi
Zostavax-annos joko samanaikaisesti (N = 382) tai eri aikaan (N = 380) inaktivoidun virusfragmentteja
siséltdvin influenssarokotteen kanssa. Kummassakin rokotusryhméssi vesirokkovirusspesifiset
immuunivasteet olivat samanlaiset 4 viikon kuluttua rokotuksesta riippumatta siitd, annettiinko rokotteet
samanaikaisesti vai eri aikaan.

Kontrolloidussa kliinisessa kaksoissokkotutkimuksessa 473:1le yli 60-vuotiaalle aikuiselle annettiin
satunnaistetusti yksi Zostavax-annos joko samanaikaisesti (N = 237) tai eri aikaan (N = 236) 23-
valenttisen pneumokokkipolysakkaridirokotteen kanssa. Neljd viikkoa rokotuksen jalkeen samanaikaisen
rokottamisen aiheuttamat vesirokkovirusspesifiset immuunivasteet eivit olleet samantasoisia kuin
annettaessa rokotteet eri aikaan. Yhdysvaltalaisessa vaikuttavuutta koskeneessa kohorttitutkimuksessa,
johon osallistui 35 025 aikuista yli 60-vuotiasta tutkittavaa, ei kuitenkaan havaittu suurentunutta
vyoruusuriskid Zostavaxia ja 23-valenttista pneumokokkipolysakkaridirokotetta samanaikaisesti saaneilla
tutkittavilla (n = 16 532) verrattuna tutkittaviin, jotka saivat Zostavaxia yhden kuukauden — yhden vuoden
kuluttua 23-valenttisen pneumokokkipolysakkaridirokotteen saamisesta (n = 18 493) tavanomaisen
kdytdnnon mukaisesti. Korjattu riskisuhde, jolla verrattiin vyéruusun ilmaantuvuutta ndissa kahdessa
ryhmidssi, oli 1,04 (95 % CI 0,92, 1,16) seurantajaksolla, jonka mediaani oli 4,7 vuotta. Tiedot eivit
viittaa sithen, ettd samanaikainen antaminen muuttaisi Zostavaxin vaikuttavuutta.

Tutkittavat, joilla on ollut vyoruusu ennen rokotusta

Kliinisessi satunnaistetussa kaksoissokkoutetussa lumevertailututkimuksessa Zostavaxia annettiin sadalle
yli 50-vuotiaalle tutkittavalle, jotka olivat sairastaneet vydruusun ennen rokotusta, jotta voitiin arvioida
Zostavaxin immunogeenisuutta ja turvallisuutta (ks. kohta 4.8). Zostavax sai aikaan merkitsevisti
paremman vesirokkovirusspesifisen immuunivasteen 4 viikkoa rokotuksen jélkeen kuin lumevalmiste.
Vesirokkovirusspesifiset immuunivasteet olivat yleisesti ottaen samankaltaisia 50—-59-vuotiailla kuin yli
60-vuotiaillakin.

Lisdannoksen/uusintarokotteen saaneet aikuiset

Zostavaxin tehosteannoksen tarpeellisuutta tai ajoitusta ei ole vield méadritetty. Avoimessa tutkimuksessa
Zostavax-rokotetta annettiin 1) tehosteannoksena 201:1le yli 70-vuotiaalle tutkittavalle, jotka eivit olleet
sairastaneet vyoruusua ja jotka olivat saaneet ensimmaéisen annoksen noin 10 vuotta aiemmin SPS-
tutkimuksessa, sekd 2) ensimmiisend annoksena 199:1le yli 70-vuotiaalle tutkittavalle, jotka eivit olleet
sairastaneet vyoruusua. Vesirokkovirusspesifiset immuunivasteet 6 viikkoa rokotuksen jilkeen olivat
samankaltaiset tehosteannoksen ja ensimmaiisen annoksen saaneessa ryhméssa.

Tutkittavat, jotka saavat systeemisid kortikosteroideja pitkdaikaishoitona tai ylldpitohoitona

Kliinisessd kaksoissokkoutetussa, satunnaistetussa lumevertailututkimuksessa Zostavaxia annettiin 206:1le
yli 60-vuotiaalle tutkittavalle, jotka olivat saaneet vdhintdédn 2 viikon ajan ennen tutkimukseen ottamista ja
véhintddn 6 viikon ajan rokotuksen jélkeen systeemisid kortikosteroideja pitkdaikaishoitona tai
ylldpitohoitona vuorokausiannoksena, joka vastasi 5-20 mg prednisonia. Tutkimuksessa arvioitiin
Zostavaxin immunogeenisuutta ja turvallisuusprofiilia. Zostavax sai aikaan paremman
vesirokkovirusspesifisen immuunivasteen 6 viikkoa rokotuksen jélkeen kuin lumevalmiste.

HIV-infektion saaneet aikuiset, joiden immuunijdrjestelmdn toiminta on sdilynyt

Kaksoissokkoutetussa, satunnaistetussa kliinisessd lumevertailututkimuksessa Zostavaxia annettiin HIV-
infektion saaneille, asianmukaisessa antiretroviraalisessa hoidossa oleville aikuisille (yli 18-vuotiaita;
mediaani-ikd 49 vuotta), joiden immuunijérjestelmén toiminta oli sdilynyt (CD4"-T-solujen médéri

> 200 solua/pl). Vaikka Zostavax on tarkoitettu annettavaksi yhtend annoksena (ks. kohta 4.2), tdssé
kéytettiin kahden annoksen rokotusohjelmaa. Tutkittavista 286:1le annettiin kaksi annosta ja 9:1le vain yksi
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annos. Vesirokkovirusspesifiset immuunivasteet olivat 1. ja 2. annoksen jilkeen samankaltaiset (ks.
kohta 4.3).

Immuunipuutteiset henkilot
Rokotteen vaikutusta ei ole tutkittu henkiloilld, joilla on heikentynyt immuniteetti.

Euroopan lddkevirasto on myontényt vapautuksen velvoitteesta toimittaa tutkimustulokset Zostavax-
valmisteen kéytosta kaikissa pediatrisissa potilasryhmisséd (ks. kohdasta 4.2 ohjeet kdytostd pediatristen
potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka
Ei oleellinen.
5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Perinteisid prekliinisid tutkimuksia ei tehty, mutta kliiniseen turvallisuuteen liittyvid sellaisia ei-kliinisié
huolenaiheita ei odoteta olevan, joita ei olisi késitelty jo timén valmisteyhteenvedon muissa osissa.

6. FARMAKOLOGISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Injektiokuiva-aine:

Sakkaroosi

Hydrolysoitu gelatiini

Natriumkloridi

Kaliumdivetyfosfaatti

Kaliumkloridi
Mononatrium-L-glutamaattimonohydraatti
Dinatriumfosfaatti

Natriumhydroksidi (pH:n sdédtdmiseen)
Urea

Liuotin:
Injektionesteisiin kaytettdva vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty, tétd ladkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika
18 kuukautta.

Rokote on kaytettidva vilittomasti kdyttokuntoon saattamisen jilkeen. Kdytonaikaisen sdilyvyyden on
kuitenkin osoitettu olevan 30 minuuttia 20 °C —25 °C:ssa.
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6.4 Siilytys

Séilytd ja kuljeta kylmédssd (2 °C — 8 °C).
Ei saa jadtyd.
Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka valolle.

Kéayttokuntoon saatetun lddkevalmisteen sdilytys, ks. kohta 6.3.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

Zostavax ja liuotin kdyttovalmiiksi saattamista varten injektiopullossa:

Injektiokuiva-aine injektiopullossa (lasia), jossa tulppa (butyylikumia) ja irti napsautettava korkki

(alumiinia). Liuotin injektiopullossa (lasia), jossa tulppa (klooributyylikumia) ja irti napsautettava korkki
(alumiinia). Pakkauskoot: 1 tai 10.

Zostavax ja livotin kiyttovalmiiksi saattamista varten esitiytetyssi ruiskussa:

Injektiokuiva-aine injektiopullossa (lasia), jossa tulppa (butyylikumia) ja irti napsautettava korkki
(alumiinia). Liuotin esitdytetyssi ruiskussa (lasia), jossa mannanpyséytin (klooributyylikumia) ja
kédrjensuojus (styreenibutadieenikumia), seké yksi tai kaksi erillistd neulaa. Pakkauskoot: 1, 10 tai 20.

Injektiokuiva-aine injektiopullossa (lasia), jossa tulppa (butyylikumia) ja irti napsautettava korkki
(alumiinia). Liuotin esitdytetyssi ruiskussa (lasia), jossa mannanpyséytin (klooributyylikumia) ja
kérjensuojus (styreenibutadieenikumia), ilman neulaa. Pakkauskoot: 1, 10 tai 20.

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttaimittd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut Kisittelyohjeet

Ennen sekoittamista liuottimen kanssa rokotekuiva-aine on valkoinen tai luonnonvalkoinen tiivis kiteinen
kakku. Liuotin on kirkas, véritén neste. Kayttovalmiiksi saatettu Zostavax on sameahkoa tai ldpikuultavaa,

luonnonvalkoista tai vaaleankeltaista nestetti.

Vilti kosketusta desinfiointiaineiden kanssa, silld ne saattavat tehdd rokotteen sisidltdméin viruksen
tehottomaksi.

Kéytd pakkauksessa mukana olevaa liuotinta rokotteen kayttokuntoon saattamiseen.

On tirkedd, ettd kullekin rokotettavalle kdytetddn erillistd, steriilid ruiskua ja neulaa, jotta taudinaiheuttajat
eivit siirry rokotettavien vélilla.

Rokotteen kiyttokuntoon saattamiseen on kiytettivi yhtd neulaa ja injektion antamiseen toista, uutta
neulaa.

Kiyttokuntoon saattamisohjeet

Zostavax ja liuotin kédyttdvalmiiksi saattamista varten injektiopullossa:
Vedd livotininjektiopullon koko sisélto ruiskuun. Ruiskuta ruiskun koko sisélt6 injektiopulloon, joka
siséltdd injektiokuiva-aineen. Ravistele kevyesti, jotta kuiva-aine liukenee kokonaan.

Kayttokuntoon saatettu rokote on tarkistettava silmdmaéréisesti ennen antamista vieraiden hiukkasten
ja/tai poikkeavan ulkon@oén varalta. Jos niitéd esiintyy, hévitd rokote.

Rokote on suositeltavaa antaa heti kiyttokuntoon saattamisen jilkeen, jotta sen teho ei heikkene.
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Hiiviti rokote, jos siti ei ole kidytetty 30 minuutin kuluessa kiyttokuntoon saattamisesta.
Kiyttokuntoon saatettu rokote ei saa jiityi.

Vedi koko kédyttokuntoon saatettu rokoteméadrd injektiopullosta ruiskuun, vaihda neula ja anna koko
tilavuus injektiona ihon alle tai lihakseen.

Zostavax ja liuotin kdyttdvalmiiksi saattamista varten esitdytetyssa ruiskussa:
Neulan kiinnittdmiseksi paina se napakasti ruiskun kirkeen ja lukitse neula paikalleen kiertamalld sitd

neljanneskierros (90°).

Ruiskuta liuotinruiskun koko sisilté injektiopulloon, joka siséltidd injektiokuiva-aineen. Ravistele
kevyesti, jotta kuiva-aine liukenee kokonaan.

Kéayttokuntoon saatettu rokote on tarkistettava silmdméaéréisesti ennen antamista vieraiden hiukkasten
ja/tai poikkeavan ulkondon varalta. Jos niitd esiintyy, hdvitd rokote.

Rokote on suositeltavaa antaa heti kiyttokuntoon saattamisen jilkeen, jotta sen teho ei heikkene.
Hiviti rokote, jos siti ei ole kiytetty 30 minuutin kuluessa kiyttokuntoon saattamisesta.

Kiyttokuntoon saatettu rokote ei saa jéitya.

Vedi koko kiyttokuntoon saatettu rokotemédra injektiopullosta ruiskuun, vaihda neula ja anna koko
tilavuus injektiona ihon alle tai lihakseen.

Kéayttamiaton ladkevalmiste tai jate on hivitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Alankomaat

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/06/341/001
EU/1/06/341/002
EU/1/06/341/005
EU/1/06/341/006
EU/1/06/341/007
EU/1/06/341/008
EU/1/06/341/009
EU/1/06/341/010
EU/1/06/341/011
EU/1/06/341/012
EU/1/06/341/013
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9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myo6ntédmisen paivamadri: 19. toukokuuta 2006
Viimeisimmaén uudistamisen pdivdméadra: 11. helmikuuta 2016

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa téstd 1ddkevalmisteesta on Euroopan lddkeviraston verkkosivulla http://www.ema.europa.eu.
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LIITE 11
BIOLOGISTEN VAIKUTTAVIEN AINEIDEN
VALMISTAJAT JA ERAN VAPAUTTAMISESTA
VASTAAVA VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LéAKEYéLMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A. BIOLOGISTEN VAIKUTTAVIEN AINEIDEN VALMISTAJA JA ERAN
VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Biologisten vaikuttavien aineiden valmistajan nimi ja osoite

Merck Sharp & Dohme LLC
770 Sumneytown Pike

West Point, Pennsylvania
19486 Yhdysvallat

Erén vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Alankomaat

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET
Reseptilddke.

o Erin virallinen vapauttaminen

Direktiivin 2001/83/EY 114 artiklan mukaisesti erdn virallinen vapauttaminen on suoritettava

valtion laboratoriossa tai tdhédn tarkoitukseen osoitetussa laboratoriossa.

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET

o Miériaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tamén lddkevalmisteen osalta velvoitteet midrdaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
maédritelty Euroopan unionin viitepdivdmaérat (EURD) ja toimittamisvaatimukset siséltévéssi luettelossa,

josta on sdddetty Direktiivin 2001/83/EY 107 c artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon my6hemmissi
paivityksissé, jotka on julkaistu Euroopan lddkeviraston verkkosivuilla.

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

o Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut 1d4keturvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman myShempien péivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa

. Euroopan lddkeviraston pyynnosta

o kun riskienhallintajérjestelméd muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa johtaa
hyoty-riskiprofiilin merkittdvadn muutokseen, tai kun on saavutettu tirked tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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LIITE II1

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE

22



A. MYYNTIPAALLYSTEMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Zostavax — Injektiokuiva-aine injektiopullossa ja liuotin injektiopullossa - 1 tai 10 kpl:n pakkaus

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Zostavax injektiokuiva-aine ja liuotin, suspensiota varten
vyoruusurokote (herpes zoster), eldvi

| 2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 annos (0,65 ml) kdyttovalmista rokotetta sisdltda:
Varicella zoster -viruksia, Oka/Merck-kanta, (eldvé, heikennetty) > 19 400 PFU

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Sakkaroosi, hydrolysoitu gelatiini, NaCl, kaliumdivetyfosfaatti, KCl, mononatrium-L-
glutamaattimonohydraatti, dinatriumfosfaatti, NaOH, urea, injektionesteisiin kdytettiva vesi.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektiokuiva-aine ja liuotin, suspensiota varten
1 injektiopullo (injektiokuiva-aine) + 1 injektiopullo (liuotin)
10 injektiopulloa (injektiokuiva-aine) + 10 injektiopulloa (liuotin)

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Ihon alle tai lihakseen.
Lue pakkausseloste ennen kayttod.

6.  ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eiké nékyville.

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

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Séilytd ja kuljeta kylmédssa. Ei saa jaédtyd. Pidd injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

Kayté rokote heti kdyttokuntoon saattamisen jalkeen tai 30 minuutin kuluessa, jos se sdilytetdan 20 °C -
25 °C:ssa.

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

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Alankomaat

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/06/341/001 — 1 kpl:n pakkaus
EU/1/06/341/002 — 10 kpl:n pakkaus

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta.

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksilollisen tunnisteen.
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18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

INJEKTIOKUIVA-AINE INJEKTIOPULLOSSA

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Zostavax injektiokuiva-aine
s.c./i.m.

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

1 annos

6. MUUTA

MSD
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

LIUOTIN INJEKTIOPULLOSSA

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Liuotin Zostavaxia varten

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

1 annos

6. MUUTA

MSD
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Zostavax — Injektiokuiva-aine injektiopullossa ja liuotin esitéiytetyssi ruiskussa ilman neulaa - 1, 10
tai 20 kpl:n pakkaus

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Zostavax injektiokuiva-aine ja liuotin suspensiota varten, esitiytetty ruisku
vyoruusurokote (herpes zoster), elava

| 2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 annos (0,65 ml) kdyttovalmista rokotetta siséltda:
Varicella zoster -viruksia, Oka/Merck-kanta, (eldvi, heikennetty) > 19 400 PFU

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Sakkaroosi, hydrolysoitu gelatiini, NaCl, kaliumdivetyfosfaatti, KCl, mononatrium-L-
glutamaattimonohydraatti, dinatriumfosfaatti, NaOH, urea, injektionesteisiin kiytettava vesi.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektiokuiva-aine ja liuotin suspensiota varten

1 injektiopullo (injektiokuiva-aine) + 1 esitdytetty ruisku ilman neulaa (liuotin)

10 injektiopulloa (injektiokuiva-aine) + 10 esitdytettyd ruiskua ilman neulaa (liuotin)
20 injektiopulloa (injektiokuiva-aine) + 20 esitdytettyd ruiskua ilman neulaa (liuotin)

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Ihon alle tai lihakseen.
Lue pakkausseloste ennen kayttod.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikéd nikyville.

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

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailyti ja kuljeta kylmissé. Ei saa jadtyd. Pidd injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkkd valolle.

Kéytd rokote heti kdyttokuntoon saattamisen jalkeen tai 30 minuutin kuluessa, jos se sdilytetdan 20 °C -
25 °C:ssa.

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

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Alankomaat

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/06/341/005 — 1 kpl:n pakkaus
EU/1/06/341/006— 10 kpl:n pakkaus
EU/1/06/341/007— 20 kpl:n pakkaus

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta.

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksilollisen tunnisteen.
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18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Zostavax — Injektiokuiva-aine injektiopullossa ja liuotin esitéiytetyssi ruiskussa seki yksi erillinen
neula - 1, 10 tai 20 kpl:n pakkaus

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Zostavax injektiokuiva-aine ja liuotin suspensiota varten, esitaytetty ruisku
vyoruusurokote (herpes zoster), eldvi

| 2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 annos (0,65 ml) kdyttévalmista rokotetta siséltda:
Varicella zoster -viruksia, Oka/Merck-kanta, (eldva, heikennetty) > 19 400 PFU

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Sakkaroosi, hydrolysoitu gelatiini, NaCl, kaliumdivetyfosfaatti, KCl, mononatrium-L-
glutamaattimonohydraatti, dinatriumfosfaatti, NaOH, urea, injektionesteisiin kdytettiva vesi.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektiokuiva-aine ja liuotin suspensiota varten

1 injektiopullo (injektiokuiva-aine) + 1 esitdytetty ruisku (liuotin) + 1 neula

10 injektiopulloa (injektiokuiva-aine) + 10 esitdytettyd ruiskua (liuotin) + 10 neulaa
20 injektiopulloa (injektiokuiva-aine) + 20 esitdytettyd ruiskua (liuotin) + 20 neulaa

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Ihon alle tai lihakseen.
Lue pakkausseloste ennen kaytto4.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikéd nikyville.

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

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Séilytd ja kuljeta kylmédssd. Ei saa jadtyd. Pidd injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

Kéytd rokote heti kdyttokuntoon saattamisen jalkeen tai 30 minuutin kuluessa, jos se sdilytetdan 20 °C -
25 °C:ssa.

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

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Alankomaat

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/06/341/008 — 1 kpl:n pakkaus
EU/1/06/341/009 — 10 kpl:n pakkaus
EU/1/06/341/010 — 20 kpl:n pakkaus

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta.

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksil6llisen tunnisteen.
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18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Zostavax — Injektiokuiva-aine injektiopullossa ja liuotin esitéiytetyssi ruiskussa seki kaksi erillisti
neulaa - 1, 10 tai 20 kpl:n pakkaus

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Zostavax injektiokuiva-aine ja liuotin suspensiota varten, esitdytetty ruisku
vyoruusurokote (herpes zoster), elavd

| 2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 annos (0,65 ml) kdyttovalmista rokotetta sisdltda:
Varicella zoster -viruksia, Oka/Merck-kanta, (eldva, heikennetty) > 19 400 PFU

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Sakkaroosi, hydrolysoitu gelatiini, NaCl, kaliumdivetyfosfaatti, KCl, mononatrium-L-
glutamaattimonohydraatti, dinatriumfosfaatti, NaOH, urea, injektionesteisiin kdytettiva vesi.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektiokuiva-aine ja liuotin suspensiota varten

1 injektiopullo (injektiokuiva-aine) + 1 esitdytetty ruisku (liuotin) + 2 neulaa

10 injektiopulloa (injektiokuiva-aine) + 10 esitdytettyd ruiskua (liuotin) + 20 neulaa
20 injektiopulloa (injektiokuiva-aine) + 20 esitdytettyd ruiskua (liuotin) + 40 neulaa

5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Ihon alle tai lihakseen.
Lue pakkausseloste ennen kayttod.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikéd nikyville.

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

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sdilyti ja kuljeta kylmissa. Ei saa jddtyad. Pidad injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkkd valolle.

Kéytd rokote heti kdyttokuntoon saattamisen jalkeen tai 30 minuutin kuluessa, jos se sdilytetdan 20 °C -
25 °C:ssa.

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

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Alankomaat

12. MYYNTILUVAN NUMERQO(T)

EU/1/06/341/011 — 1 kpl:n pakkaus
EU/1/06/341/012 — 10 kpl:n pakkaus
EU/1/06/341/013 — 20 kpl:n pakkaus

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta.

‘ 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksilollisen tunnisteen.

’ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

INJEKTIOKUIVA-AINE INJEKTIOPULLOSSA

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Zostavax injektiokuiva-aine
s.c./i.m.

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

1 annos

6. MUUTA

MSD
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

LIUOTIN ESITAYTETYSSA RUISKUSSA

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Liuotin Zostavaxia varten

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

1 annos

6. MUUTA

MSD
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

Zostavax
injektiokuiva-aine ja liuotin, suspensiota varten
vyoruusurokote (herpes zoster), elava

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin sinut rokotetaan, sillé se siséiltéi sinulle tirkeiti

tietoja.

- Sailytd tima pakkausseloste. Voit tarvita sitd my6hemmin.

- Jos sinulla on kysyttidviid, kddnny ladkérin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tamaé rokote on midritty vain sinulle eiki sitd pidd antaa muiden kédyttoon.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkéarille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdma koskee
my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssd pakkausselosteessa. Ks.
kohta 4.

Tiéssi pakkausselosteessa kerrotaan:

Mité Zostavax on ja mihin sitd kdytetdin

Mité sinun on tiedettdvi, ennen kuin saat Zostavax-rokotteen
Miten Zostavax annetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Zostavax-valmisteen sdilyttdminen

Pakkauksen sisélt6 ja muuta tietoa

AR

1. Mitéi Zostavax on ja mihin siti kiytetiiin

Zostavax on rokote, jota kdytetddn vydruusun (zosterin) ja sithen liittyvin postherpeettisen neuralgian
(PHN) ehkaisyyn. Postherpeettinen neuralgia on pitkdkestoinen hermosirky, joka on seurausta
vyoOruususta.

Zostavax-valmistetta kiytetddn rokotteena 50-vuotiaille ja sitd vanhemmille.
Zostavax-valmistetta ei voi kdyttidd jo puhjenneen vydruusun tai sen aiheuttaman kivun hoitamiseen.
Tietoa vyoruususta:

Miké vy6ruusu on?

Vyoruusu on kivulias, rakkuloita muodostava ihottuma. Sitd esiintyy yleensd kehon yhdelld alueella ja se
voi kestdd useita viikkoja. Se saattaa aiheuttaa ankaria ja pitkikestoisia kipuja ja arpia. Harvinaisempia
mahdollisia seurauksia ovat bakteeriperdiset ihoinfektiot, heikotus, lihashalvaus ja kuulon tai ndon
menetys. Vyoruusun aiheuttaa sama virus, joka aiheuttaa vesirokkoa. Kun henkil6 on sairastanut
vesirokon, sen aiheuttanut virus jad kehon hermosoluihin. Joskus virus aktivoituu monien vuosien kuluttua
ja aiheuttaa vySruusun.

Miké on postherpeettinen neuralgia?

Kun vyo6ruusun rakkulat ovat parantuneet, kipu saattaa kestdd kuukausia tai vuosia ja se voi olla ankaraa.
Téat4 pitkdaikaista hermokipua kutsutaan postherpeettiseksi neuralgiaksi eli vyoruusun jilkeiseksi
hermoséaryksi.
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2. Mita sinun on tiedettivi, ennen kuin saat Zostavax-rokotteen

Ali ota Zostavax-rokotusta

. jos olet allerginen timén rokotteen jollekin aineosalle (mukaan lukien neomysiini (jota saattaa
esiintyd jadmind) tai jokin muu kohdassa 6 lueteltu aine)

o jos sinulla on jokin verisairaus tai sellainen sydpidsairaus, joka heikentdd immuunijirjestelmén
toimintaa

. jos ladkéri on kertonut, ettd immuunijirjestelmisi toiminta on heikentynyt sairauden, ladkkeiden tai
muiden hoitojen vuoksi

. jos sairastat aktiivista, hoitamatonta tuberkuloosia

. jos olet raskaana (lisdksi raskaaksi tulemista on véltettdvd yhden kuukauden ajan rokotteen saannin

jélkeen, ks. kohta Raskaus ja imetys)

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele l4dkérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa, ennen kuin sinut rokotetaan Zostavax-valmisteella:

o jos sinulla on tai on ollut lddketieteellisid ongelmia tai allergioita
o jos sinulla on kuumetta
. jos sinulla on HIV-infektio.

Kerro lddkarille ennen kuin sinulle annetaan timé rokotus, jos olet joskus saanut allergisen reaktion
jostakin tdimén valmisteen ainesosasta (mukaan lukien neomysiini (jota saattaa esiintyd jaddmind) tai jokin
muu kohdassa 6 lueteltu aine).

Kuten monet muutkaan rokotteet, Zostavax ei vilttdméttd anna taydellistd suojaa kaikille rokotetuille.

Jos sinulla on veren hyytymishdirio tai verihiutaleiden maird veressési on alhainen, rokote tulee antaa
ihon alle, sillé se voi aiheuttaa verenvuotoa, jos se pistetdédn lihakseen.

Muut ldéikevalmisteet ja Zostavax
Kerro ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéytit, olet dskettdin kiyttdnyt tai saatat
kayttad muita ladkkeitd tai rokotteita.

Zostavax voidaan antaa samanaikaisesti inaktivoidun influenssarokotteen kanssa. Rokotteet on pistettdvi
erikseen ja eri kohtaan kehossa.

Jos haluat tietoa Zostavax-rokotteen ja pneumokokkipolysakkaridirokotteen samanaikaisesta antamisesta,
ota yhteys lddkiriin tai terveyskeskukseen/sairaalaan.

Raskaus ja imetys

Zostavax-rokotetta ei tule antaa raskaana oleville naisille. Naisten, jotka voivat tulla raskaaksi, on
kaytettdava tehokasta ehkéisyd raskauden vélttdmiseksi yhden kuukauden ajan rokotuksen antamisen
jalkeen.

Kerro ladkarille, jos imetét tai suunnittelet imettdmistd. Ladkari paéttad, voiko Zostavax-rokotetta antaa.

Jos olet raskaana tai imetit, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy ladkarilta
tai apteekista neuvoa ennen kuin sinulle annetaan téta rokotetta.

Ajaminen ja koneiden kiytto
Zostavax-valmisteen ei tiedetd vaikuttavan ajokykyyn tai kykyyn kdyttad koneita.
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Zostavax sisiltii natriumia

Tama ladkevalmiste sisdltdd natriumia alle 1 mmol (23 mg) per annos eli sen voidaan sanoa olevan
”natriumiton”.

Zostavax sisiltia kaliumia

Tama ladkevalmiste sisdltda kaliumia alle 1 mmol (39 mg) per annos, eli sen voidaan sanoa olevan
”kaliumiton”.

3. Miten Zostavax annetaan

Zostavax annetaan pistoksena ihon alle tai lihakseen, mieluiten olkavarteen.

Jos sinulla on veren hyytymishiirio tai verihiutaleiden maard veressisi on alhainen, pistos annetaan ihon
alle.

Zostavax annetaan yhtend annoksena.

Terveydenhuollon ammattilaisille tarkoitetut rokotteen kiyttokuntoon saattamisohjeet ovat timén
pakkausselosteen lopussa.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki rokotteet ja lddkkeet, timékin rokote voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan
niitd saa.

Allergisia reaktioita voi esiintya harvoin (enintdén yhdelld rokotetulla tuhannesta). Reaktiot voivat olla
vakavia ja niihin voi liittyd hengitys- tai nielemisvaikeuksia. Jos saat allergisen reaktion, ota heti yhteys

ladkariin.

Seuraavia haittavaikutuksia on havaittu:

. Hyvin yleinen (voi esiintyd useammalla kuin yhdelld rokotetulla kymmenestd): punoitus, kipu,
turvotus ja kutina pistoskohdassa*
o Yleinen (voi esiinty4 enintddn yhdelld rokotetulla kymmenestd): kuumotus, mustelmat, kovettumat

ja ihottuma pistoskohdassa*, padnséarky*, kipu késivarressa tai jalassa*®, nivelkipu, lihaskipu,
kuume, ihottuma

. Melko harvinainen (voi esiintyd enintddn yhdelld rokotetulla sadasta): pahoinvointi, turvonneet
imusolmukkeet (kaulassa, kainalossa)

o Harvinainen (voi esiinty4 enintdin yhdelld rokotetulla tuhannesta): pistoskohdan nokkosihottuma

o Hyvin harvinainen (voi esiintyd enintdén yhdelld rokotetulla kymmenesti tuhannesta): vesirokko,

vyoruusu, tulehduksesta johtuva verkkokalvovaurio, joka johtaa ndkokyvyn muutoksiin (potilailla,
jotka saavat immunosuppressiivista hoitoa).

*N4itd haittavaikutuksia on havaittu kliinissé tutkimuksissa ja markkinoille tulon jélkeisessd
seurannassa. Kliinisissé tutkimuksissa raportoidut haittavaikutukset olivat enimmékseen lievia.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté ldadkarille tai apteekkihenkil6kunnalle. Timé koskee my6s
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista my6s suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelman kautta.
IImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmin tietoa tdmén rokotteen turvallisuudesta.
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5. Zostavax-valmisteen siilyttiminen
Ei lasten ulottuville eikd ndkyville.

Al kdyta titd rokotetta ulkopakkauksessa mainitun viimeisen kiyttopaivimaarian (EXP) jilkeen.
Viimeinen kdyttopdivamaidri tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Séilytd ja kuljeta kylméssd (2 °C - 8 °C). Ei saa jadtya. Pid4 injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka
valolle.

Ladkkeitd ei pidd heittdd viemadriin eikd havittda talousjitteiden mukana. Kysy kédyttamattomien
ladkkeiden havittimisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

Mitéi Zostavax sisiltai

Yksi annos (0,65 ml) kédyttovalmista rokotetta sisaltda:

Vaikuttava aine on:

Varicella zoster -virus', Oka/Merck-kanta, (eldvi, heikennetty), vihintddn 19 400 PFU (pesikkeiti
muodostavaa yksikkod).

!tuotettu ihmisen diploidisoluissa (MRC-5)

Muut aineet ovat:

Injektiokuiva-aine

Sakkaroosi, hydrolysoitu gelatiini, natriumkloridi (NaCl), kaliumdivetyfosfaatti, kaliumkloridi (KCl),
mononatrium-L-glutamaattimonohydraatti, dinatriumfosfaatti, natriumhydroksidi (NaOH) (pH:n
sddtdmiseen) ja urea.

Liuotin
Injektionesteisiin kdytettdva vesi.

Lifdkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot
Rokote on yhden annoksen injektiokuiva-aine injektiopullossa, suspensiota varten. Se saatetaan

kayttokuntoon kéayttamailla liuotinta, joka toimitetaan kuiva-aineinjektiopullon mukana.

Injektiokuiva-aine on valkoinen tai luonnonvalkoinen tiivis kiteinen kakku. Liuotin on kirkas ja vériton
neste.

Zostavax on saatavana 1 tai 10 kpl:n pakkauksina. Kaikkia pakkauskokoja ei vélttimittd ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija ja valmistaja
Myyntiluvan haltija: Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Alankomaat

Valmistaja: Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Alankomaat
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Lisétietoja tdstd ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien
MSD Belgium

Tél/Tel: +32(0)27766211
dpoc_belux@merck.com

Bbarapus
Mepk llapm u Jloym beirapus EOO/I,
ten.: +359 2 819 3737

info-msdbg@merck.com

Ceska republika

Merck Sharp & Dohme s.r.o.
Tel.: +420233 010 111
dpoc_czechslovak@merck.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf: + 45 4482 4000
dkmail@merck.com

Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 0)
e-mail@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU,
Tel: +372.614.4200
msdeesti@merck.com

EA\Lada

MSD A.®.B.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +3851 66 11 333
croatia_info@merck.com

Lietuva

UAB Merck Sharp & Dohme
Tel.: +370.5.2780.247
msd_lietuva@merck.com

Luxembourg/Luxemburg
MSD Belgium

Tél/Tel: +32(0)27766211
dpoc_belux@merck.com

Magyarorszag

MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: + 36.1.888.5300
hungary msd@merck.com

Malta

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited.
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
malta_info@merck.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel: 0800 9999000

(+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 32 20 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48.22.549.51.00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Romania

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L
Tel: + 4021 529 29 00
msdromania@merck.com
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Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@merck.com

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
medicalinformation.it@msd.com

Kvmpog
Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)

cyprus_info@merck.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel: +371.67364.224
msd_lv@merck.com

Slovenija
Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Tel: +386.1.520.4201

msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0
Tel: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige
Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488

medicinskinfo@merck.com

United Kingdom (Northern Ireland)

Merck Sharp & Dohme (Human Health) Limited
Tel: +353 (0)1 2998700

medinfoNI@msd.com

Tamé pakkausseloste on tarkistettu viimeksi <{KK.VVVV}> <{kuukausi VVVV}>,

Muut tiedonléihteet

Lisdtietoa téstd lddkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivulla

http://www.ema.europa.eu.

Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain terveydenhuollon ammattilaisille:

Ennen sekoittamista liuottimen kanssa rokotekuiva-aine on valkoinen tai luonnonvalkoinen tiivis kiteinen
kakku. Liuotin on kirkas, viriton neste. Kidyttokuntoon saatettu Zostavax on sameahkoa tai lapikuultavaa,

luonnonvalkoista tai vaaleankeltaista nestetti.

Viltd kosketusta desinfiointiaineiden kanssa, silld ne saattavat tehdi rokotteen sisdltiméan viruksen

tehottomaksi.

Kéytd pakkauksen mukana olevaa liuotinta rokotteen kédyttokuntoon saattamiseen.

On tarkedd, ettd kullekin rokotettavalle kdytetddn erillistd, steriilid ruiskua ja neulaa, jotta taudinaiheuttajat

eivit siirry rokotettavien valill4.

Rokotteen kayttokuntoon saattamiseen on kaytettdva yhtd neulaa ja injektion antamiseen toista, uutta

neulaa.
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Ohjeet rokotteen kiyttokuntoon saattamiseksi:

Vedi livotininjektiopullon koko sisdltd ruiskuun. Ruiskuta ruiskun koko sisélto injektiopulloon, joka
sisdltdd injektiokuiva-aineen. Ravistele kevyesti, jotta kuiva-aine liukenee kokonaan.

Kéyttokuntoon saatettu rokote on tarkistettava silmdmaiiriisesti ennen antamista vieraiden hiukkasten
ja/tai poikkeavan ulkondon varalta. Jos niitd esiintyy, hévitd rokote.

Rokote on suositeltavaa antaa heti kiiyttokuntoon saattamisen jiilkeen, jotta sen teho ei heikkene.
Hivité rokote, jos siti ei ole kiytetty 30 minuutin kuluessa kiiyttokuntoon saattamisesta.

Kiyttokuntoon saatettu rokote ei saa jéitya.

Vedi koko kidyttokuntoon saatettu rokotemédrd injektiopullosta ruiskuun, vaihda neula ja anna koko
tilavuus injektiona ihon alle tai lihakseen.

Kéayttimaton valmiste tai jdte on hédvitettiva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

Ks. myds kohta 3. Miten Zostavax annetaan.

47



Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

Zostavax
injektiokuiva-aine ja liuotin suspensiota varten, esitiytetty ruisku
vyoruusurokote (herpes zoster), eldva

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin sinut rokotetaan, sillé se siséilti sinulle tirkeiti

tietoja.

- Sdilytd timé pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavid, kdanny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tama rokote on méaritty vain sinulle eiki sitd pidd antaa muiden kayttoon.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdméa koskee
my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tissi pakkausselosteessa. Ks.
kohta 4.

Tissd pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitéd Zostavax on ja mihin sitd kédytetdin

Mité sinun on tiedettdvi, ennen kuin saat Zostavax-rokotteen
Miten Zostavax annetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Zostavax-valmisteen sdilyttiminen

Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

A i e

1. Miti Zostavax on ja mihin siti kiytetiiin

Zostavax on rokote, jota kdytetddn vyoruusun (zosterin) ja sithen liittyvan postherpeettisen neuralgian
(PHN) ehkiisyyn. Postherpeettinen neuralgia on pitkidkestoinen hermosirky, joka on seurausta
vyoOruususta.

Zostavax-valmistetta kdytetddn rokotteena 50-vuotiaille ja sitd vanhemmille.
Zostavax-valmistetta ei voi kdyttdd jo puhjenneen vyoruusun tai sen aiheuttaman kivun hoitamiseen.
Tietoa vyoruususta:

Miké vydruusu on?

Vyéruusu on kivulias, rakkuloita muodostava ihottuma. Sité esiintyy yleenséd kehon yhdelld alueella ja se
voi kestdd useita viikkoja. Se saattaa aiheuttaa ankaria ja pitkédkestoisia kipuja ja arpia. Harvinaisempia
mahdollisia seurauksia ovat bakteeriperdiset ihoinfektiot, heikotus, lihashalvaus ja kuulon tai ndon
menetys. Vyoruusun aiheuttaa sama virus, joka aiheuttaa vesirokkoa. Kun henkild on sairastanut
vesirokon, sen aiheuttanut virus jad kehon hermosoluihin. Joskus virus aktivoituu monien vuosien kuluttua
ja aiheuttaa vyodruusun.

Miki on postherpeettinen neuralgia?

Kun vyoruusun rakkulat ovat parantuneet, kipu saattaa kestidd kuukausia tai vuosia ja se voi olla ankaraa.
Tatd pitkdaikaista hermokipua kutsutaan postherpeettiseksi neuralgiaksi eli vyoruusun jilkeiseksi
hermoséryksi.
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2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin saat Zostavax-rokotteen

Ali ota Zostavax-rokotusta

. jos olet allerginen timén rokotteen jollekin aineosalle (mukaan lukien neomysiini (jota saattaa
esiintyd jadmind) tai jokin muu kohdassa 6 lueteltu aine)

o jos sinulla on jokin verisairaus tai sellainen sydpidsairaus, joka heikentdd immuunijirjestelmén
toimintaa

. jos ladkéri on kertonut, ettd immuunijirjestelmisi toiminta on heikentynyt sairauden, ladkkeiden tai
muiden hoitojen vuoksi

. jos sairastat aktiivista, hoitamatonta tuberkuloosia

. jos olet raskaana (liséksi raskaaksi tulemista on véltettdvd yhden kuukauden ajan rokotteen saannin

jélkeen, ks. kohta Raskaus ja imetys)

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele l4dkérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa, ennen kuin sinut rokotetaan Zostavax-valmisteella:

o jos sinulla on tai on ollut ladketieteellisid ongelmia tai allergioita
o jos sinulla on kuumetta
. jos sinulla on HIV-infektio.

Kerro ladkérille ennen kuin sinulle annetaan timi rokotus, jos olet joskus saanut allergisen reaktion
jostakin timén valmisteen ainesosasta (mukaan lukien neomysiini (jota saattaa esiintyé jaédmind) tai jokin
muu kohdassa 6 lueteltu aine).

Kuten monet muutkaan rokotteet, Zostavax ei vilttdmétta anna tdydellistd suojaa kaikille rokotetuille.

Jos sinulla on veren hyytymishéiri6 tai verihiutaleiden médrd veressisi on alhainen, rokote tulee antaa
ihon alle, sillé se voi aiheuttaa verenvuotoa, jos se pistetddn lihakseen.

Muut ldéikevalmisteet ja Zostavax
Kerro lddkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kiytit, olet dskettdin kiyttidnyt tai saatat
kayttad muita ldadkkeitd tai rokotteita.

Zostavax voidaan antaa samanaikaisesti inaktivoidun influenssarokotteen kanssa. Rokotteet on pistettivi
erikseen ja eri kohtaan kehossa.

Jos haluat tietoa Zostavax-rokotteen ja pneumokokkipolysakkaridirokotteen samanaikaisesta antamisesta,
ota yhteys ladkariin tai terveyskeskukseen/sairaalaan.

Raskaus ja imetys

Zostavax-rokotetta ei tule antaa raskaana oleville naisille. Naisten, jotka voivat tulla raskaaksi, on
kaytettdava tehokasta ehkiisyd raskauden vélttdimiseksi yhden kuukauden ajan rokotuksen antamisen
jalkeen.

Kerro ladkarille, jos imetét tai suunnittelet imettdmistd. Ladkari paattad, voiko Zostavax-rokotetta antaa.

Jos olet raskaana tai imetit, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy ladkarilta
tai apteekista neuvoa ennen kuin sinulle annetaan tété rokotetta.

Ajaminen ja koneiden kiytto
Zostavax-valmisteen ei tiedetd vaikuttavan ajokykyyn tai kykyyn kéiyttdd koneita.
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Zostavax sisiltia natriumia

Tama ladkevalmiste sisdltdd natriumia alle 1 mmol (23 mg) per annos eli sen voidaan sanoa olevan
”natriumiton”.

Zostavax siséltia kaliumia

Tama ladkevalmiste sisdltdd kaliumia alle 1 mmol (39 mg) per annos, eli sen voidaan sanoa olevan
”kaliumiton”.

3. Miten Zostavax annetaan

Zostavax annetaan pistoksena ihon alle tai lihakseen, mieluiten olkavarteen.

Jos sinulla on veren hyytymishdirio tai verihiutaleiden madrd veressisi on alhainen, pistos annetaan ihon
alle.

Zostavax annetaan yhtend annoksena.

Terveydenhuollon ammattilaisille tarkoitetut rokotteen kiyttokuntoon saattamisohjeet ovat tiimén
pakkausselosteen lopussa.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki rokotteet ja ladkkeet, timékin rokote voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan
niitd saa.

Allergisia reaktioita voi esiintya harvoin (enintdén yhdelld rokotetulla tuhannesta). Reaktiot voivat olla
vakavia ja niihin voi liittyd hengitys- tai nielemisvaikeuksia. Jos saat allergisen reaktion, ota heti yhteys

ladkériin.

Seuraavia haittavaikutuksia on havaittu:

. Hyvin yleinen (voi esiintyd useammalla kuin yhdelld rokotetulla kymmenestd): punoitus, kipu,
turvotus ja kutina pistoskohdassa*
o Yleinen (voi esiinty4 enintdidn yhdelld rokotetulla kymmenestd): kuumotus, mustelmat, kovettumat

ja ihottuma pistoskohdassa*, padnséarky*, kipu késivarressa tai jalassa*, nivelkipu, lihaskipu,
kuume, ihottuma

. Melko harvinainen (voi esiintyd enintddn yhdelld rokotetulla sadasta): pahoinvointi, turvonneet
imusolmukkeet (kaulassa, kainalossa)

o Harvinainen (voi esiinty4 enintdin yhdelld rokotetulla tuhannesta): pistoskohdan nokkosihottuma

o Hyvin harvinainen (voi esiinty4 enintdén yhdelld rokotetulla kymmenesti tuhannesta): vesirokko,

vyoruusu, tulehduksesta johtuva verkkokalvovaurio, joka johtaa ndkdkyvyn muutoksiin (potilailla,
jotka saavat immunosuppressiivista hoitoa).

*N4itd haittavaikutuksia on havaittu kliinissé tutkimuksissa ja markkinoille tulon jalkeisessi
seurannassa. Kliinisissé tutkimuksissa raportoidut haittavaikutukset olivat enimmékseen lievia.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tama koskee myos
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista my6s suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelman kautta.
IImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmén tietoa tdmén rokotteen turvallisuudesta.

50


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

5. Zostavax-valmisteen siilyttiminen
Ei lasten ulottuville eikd ndkyville.

Al kdyta titd rokotetta ulkopakkauksessa mainitun viimeisen kayttopaivimadrian (EXP) jilkeen.
Viimeinen kdyttopdivaméadri tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Sailyti ja kuljeta kylmissé (2 °C - 8 °C). Ei saa jddtyd. Pidd injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka
valolle.

Ladkkeitd ei pidd heittdd viemdriin eikd hévittdd talousjitteiden mukana. Kysy kdyttdméattomien
ladkkeiden havittdimisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

Miti Zostavax siséiltai

Yksi annos (0,65 ml) kdyttovalmista rokotetta sisdltaa:

Vaikuttava aine on:

Varicella zoster -virus', Oka/Merck-kanta, (eldvi, heikennetty), vihintddn 19 400 PFU (pesikkeiti
muodostavaa yksikkod).

"'tuotettu ihmisen diploidisoluissa (MRC-5)

Muut aineet ovat:

Injektiokuiva-aine

Sakkaroosi, hydrolysoitu gelatiini, natriumkloridi (NaCl), kaliumdivetyfosfaatti, kaliumkloridi (KCl),
mononatrium-L-glutamaattimonohydraatti, dinatriumfosfaatti, natriumhydroksidi (NaOH) (pH:n
sddtdmiseen) ja urea.

Liuotin
Injektionesteisiin kaytettdva vesi.

Lifkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot
Rokote on yhden annoksen injektiokuiva-aine injektiopullossa, suspensiota varten. Se saatetaan
kayttokuntoon kayttdmailla liuotinta, joka toimitetaan kuiva-aineinjektiopullon mukana.

Injektiokuiva-aine on valkoinen tai luonnonvalkoinen tiivis kiteinen kakku. Liuotin on kirkas ja vériton
neste.

Yksi Zostavax-pakkaus sisdltdd injektiopullon ja esitdytetyn ruiskun, jossa ei ole neulaa tai jossa on yksi
tai kaksi erillistd neulaa.

Zostavax on saatavana 1, 10 tai 20 kappaleen pakkauksissa neulojen kanssa tai ilman neuloja. Kaikkia
pakkauskokoja ei vilttdmattd ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija ja valmistaja
Myyntiluvan haltija: Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Alankomaat

Valmistaja: Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Alankomaat
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Lisétietoja tdstd ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien
MSD Belgium

Tél/Tel: +32(0)27766211
dpoc_belux@merck.com

Bbarapus
Mepk llapm u Jloym beirapus EOO/I,
ten.: +359 2 819 3737

info-msdbg@merck.com

Ceska republika

Merck Sharp & Dohme s.r.o.
Tel.: +420233 010 111
dpoc_czechslovak@merck.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf: + 45 4482 4000
dkmail@merck.com

Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 0)
e-mail@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU,
Tel: +372.614.4200
msdeesti@merck.com

EA\Lada

MSD A.®.B.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o0.
Tel: +3851 66 11 333
croatia_info@merck.com

Lietuva

UAB Merck Sharp & Dohme
Tel.: +370.5.2780.247
msd_lietuva@merck.com

Luxembourg/Luxemburg
MSD Belgium

Tél/Tel: +32(0)27766211
dpoc_belux@merck.com

Magyarorszag

MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: + 36.1.888.5300
hungary msd@merck.com

Malta

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited.
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
malta_info@merck.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel: 0800 9999000

(+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 3220 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48.22.549.51.00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Romania

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L
Tel: + 4021 529 29 00
msdromania@merck.com
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Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@merck.com

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
medicalinformation.it@msd.com

Kvmpog
Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)

cyprus_info@merck.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel: +371.67364.224
msd_lv@merck.com

Slovenija
Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Tel: +386.1.520.4201

msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0
Tel: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige
Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488

medicinskinfo@merck.com

United Kingdom (Northern Ireland)

Merck Sharp & Dohme (Human Health) Limited
Tel: +353 (0)1 2998700

medinfoNI@msd.com

Tamé pakkausseloste on tarkistettu viimeksi <{KK.VVVV}> <{kuukausi VVVV}>,

Muut tiedonléihteet

Lisdtietoa téstd lddkevalmisteesta on saatavilla Euroopan lddkeviraston verkkosivulla

http://www.ema.europa.eu.

Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain terveydenhuollon ammattilaisille:

Ennen sekoittamista liuottimen kanssa rokotekuiva-aine on valkoinen tai luonnonvalkoinen tiivis kiteinen
kakku. Liuotin on kirkas, viriton neste. Kidyttokuntoon saatettu Zostavax on sameahkoa tai ldpikuultavaa,

luonnonvalkoista tai vaaleankeltaista nestetti.

Viltd kosketusta desinfiointiaineiden kanssa, silld ne saattavat tehdi rokotteen sisdltiméan viruksen

tehottomaksi.

Kéytd pakkauksen mukana olevaa liuotinta rokotteen kédyttokuntoon saattamiseen.

On tarkedd, ettd kullekin rokotettavalle kéytetddn erillistd, steriilid ruiskua ja neulaa, jotta taudinaiheuttajat

eivit siirry rokotettavien vélill4.

Rokotteen kayttokuntoon saattamiseen on kdytettdva yhtd neulaa ja injektion antamiseen toista, uutta

neulaa.
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Ohjeet rokotteen kiyttokuntoon saattamiseksi:

Neulan kiinnittdmiseksi paina se napakasti ruiskun kérkeen ja lukitse neula paikalleen kiertamalla sitd
neljanneskierros (90 ©).

Ruiskuta livotinruiskun koko sisilto injektiopulloon, joka siséltdd injektiokuiva-aineen. Ravistele
kevyesti, jotta kuiva-aine liukenee kokonaan.

Kéayttokuntoon saatettu rokote on tarkistettava silmdméaéréisesti ennen antamista vieraiden hiukkasten
ja/tai poikkeavan ulkon@on varalta. Jos niité esiintyy, havita rokote.

Rokote on suositeltavaa antaa heti kilyttokuntoon saattamisen jilkeen, jotta sen teho ei heikkene.
Hiviti rokote, jos siti ei ole kiytetty 30 minuutin kuluessa kiyttokuntoon saattamisesta.

Kiyttokuntoon saatettu rokote ei saa jéity:.

Vedi koko kiyttokuntoon saatettu rokoteméiri injektiopullosta ruiskuun, vaihda neula ja anna koko
tilavuus injektiona ihon alle tai lihakseen.

Kéayttimaton valmiste tai jdte on hédvitettava paikallisten vaatimusten mukaisesti.

Ks. myos kohta 3. Miten Zostavax annetaan.
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