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1. NAZIV LIJEKA

ZOSTAVAX prasak i otapalo za suspenziju za injekciju
ZOSTAVAX prasak i otapalo za suspenziju za injekciju u napunjenoj Strcaljki

Cjepivo protiv herpes zostera (Zivo)

2.  KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Nakon rekonstitucije, jedna doza (0,65 ml) sadrzi:

virus varicella-zoster', soj Oka/Merck (Zivi, atenuirani) ne manje od 19 400 PFU?
'umnoZen na ljudskim diploidnim (MRC-5) stanicama Q
2PFU = jedinice stvaranja plakova

Ovo cjepivo moze sadrzavati neomicin u tragovima. Vidjeti dijelove 4 :

bO

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

*

L 4
Prasak je bijela do bjelkasta kompaktna kristaliénag‘%

Prasak i otapalo za suspenziju za injekciju. @
Otapalo je bistra, bezbojna tekucina.

4. KLINICKI PODACI .‘-’%Q/
N

4.1 Terapijske indikacije 5

*
ZOSTAVAX je indiciran za preve &’gherpes zostera ("zoster") 1 postherpeti¢ne neuralgije (PHN)
prouzrocene herpes zosterom. 0

ZOSTAVAX je indiciran A@mzaciju osoba u dobi od 50 godina i starijih.

4.2 Doziranje i na%ﬁ;ﬂj ene

Doziranje

Osobe trebaj r1\}ednokratnu dozu (0,65 ml).

Nije poznato je li potrebno docjepljivanje. Vidjeti dijelove 4.8 1 5.1.
Pedijatrijska populacija

Sigurnost i djelotvornost cjepiva ZOSTAVAX u djece i adolescenata nisu ustanovljene. Nema
dostupnih podataka.

Nema relevantne primjene cjepiva ZOSTAVAX u djece i adolescenata za prevenciju primarne
infekcije virusom varicella (vodenih kozica).



Nadin primjene

Cjepivo se moze injicirati supkutano (s.c.) ili intramuskularno (i.m.), po moguénosti u deltoidno
podrudje (vidjeti dijelove 4.8 1 5.1).

Cjepivo treba primijeniti supkutano u bolesnika s teSkom trombocitopenijom ili s bilo kojim
poremecajem koagulacije (vidjeti dio 4.4).

Cjepivo se ni u kojem slucaju ne smije injicirati intravaskularno.
Za mjere opreza koje je potrebno poduzeti prije rukovanja ili primjene lijeka, vidjeti dio 6.6.

4.3 Kontraindikacije @Q

. Preosjetljivost na djelatnu tvar, neku od pomo¢nih tvari navednih jelu 6.1 ili neomicin (koji
moze biti prisutan kao tvar zaostala u tragovima, vidjeti dijelov 4).

o Primarna i steCena imunodeficijencija zbog stanja kao §to su e1 kroni¢ne leukemije;
limfomi; druga stanja koja zahvacaju kosStanu srz ili limfni 7 imunosupresija zbog HIV -
a/SIDA-e (vidjeti dijelove 4.4, 4.8 1 5.1); deficijencije staniéng/imunosti.

. Imunosupresivna terapija (ukljucujuéi visoke doze korti @ eroida) (vidjeti dijelove 4.4 1 4.8);

medutim, ZOSTAVAX nije kontraindiciran za primjenu u osoba koje primaju
topikalne/inhalacijske kortikosteroide ili niske dpz@mskih kortikosteroida ili u bolesnika
koji primaju kortikosteroide kao nadomjesnu terdpiju, npr. zbog insuficijencije nadbubrezne
zlijezde (vidjeti dijelove 4.815.1). m%

. Aktivna nelijeCena tuberkuloza.

. Trudnoéa. Stovise, trudnocu treba izbje%ati jedan mjesec nakon cijepljenja (vidjeti dio 4.6).

S
4.4 Posebna upozorenja i mjere oprgz@ uporabi

Sljedivost
Kako bi se poboljsala sljedivost bieloskih lijekova, naziv i broj serije primijenjenog lijeka potrebno je

jasno evidentirati. ’\
gtk

Potrebno je imati odmah na anju odgovarajuce lijekove i nadzirati bolesnika zbog slucajeva
rijetke anaﬁlaktiéke/anaﬁlem%ﬂe reakcije nakon primjene cjepiva, jer postoji moguénost reakcije
preosjetljivosti ne samo na djelatne tvari, nego i na pomoéne tvari i tvari zaostale u tragovima (npr.
neomicin) koje su pris cjepivu (vidjeti dijelove 4.3,4.816.1).

Alergija na neoml' i enito se manifestira kao kontaktni dermatitis. Medutim, prethodni kontaktni
dermatitis zbog HM) ina nije kontraindikacija na primanje zivih virusnih cjepiva.

ZOSTAVAX je zivo, atenuirano cjepivo protiv virusa varicella-zoster i primjena osobama koje su
imunosuprimirane ili imunodeficijentne moze rezultirati diseminiranom boles¢u koju uzrokuje virus
varicella-zoster, ukljucujuci smrtne ishode. U bolesnika koji su prethodno primili imunosupresivnu
terapiju treba pazljivo procjeniti rekonstituciju imunoloskog sustava prije primjene cjepiva
ZOSTAVAX (vidjeti dio 4.3).

Sigurnost i djelotvornost cjepiva ZOSTAVAX nisu ustanovljene u odraslih osoba zarazenih HIV -om
sa ili bez znakova imunosupresije (vidjeti dio 4.3). Medutim, zavrSeno je ispitivanje faze II sigurnosti i
imunogenosti u odraslih zarazenih HIV-om s o¢uvanom imunoloskom funkcijom (broj CD 4+T
stanica > 200 stanica/ul) (vidjeti dijelove 4.8 1 5.1).

Osobama s teSkom trombocitopenijom ili s bilo kojim poremecajem koagulacije ovo cjepivo treba
davati supkutano, zato $to kod tih osoba nakon intramuskularne injekcije moze doéi do krvarenja.



ZOSTAVAX nije indiciran za lijeCenje herpes zostera ili PHN-a.
Imunizaciju treba odgoditi u osoba koje imaju umjerenu do tesku akutnu febrilnu bolest ili infekciju.

Kao i ostala cjepiva, ZOSTAVAX necée nuzno zastititi sve osobe koje su primile cjepivo. Vidjeti
dio 5.1.

Prijenos virusa

U klini¢kim ispitivanjima cjepiva ZOSTAV AX nije prijavljen prijenos virusa iz cjepiva. Medutim,
iskustvo nakon stavljanja u promet cjepiva s virusom varicella pokazuje da u rijetkim slucajevima
moze doci do prijenosa virusa iz cjepiva s cijepljenih osoba koje razviju osip slican vodenim kozicama
na osjetljive osobe s kojima su u kontaktu [npr. unuc¢ad dojenacke dobi osjetljiva na virus varicella-
zoster (engl, varicella-zoster virus, VZV)]. Prijavljen je i prijenos virusa iz cjepiva s osoba koje su bile
cijepljene protiv vodenih kozica a nisu razvile osip slican vodenim kozicama. T@eoretski rizik kod
cijepljenja cjepivom ZOSTAVAX. Rizik od prijenosa virusa iz atenuiranog cjepiva s cijepljene osobe
na osjetljivu osobu prilikom kontakta treba procijeniti u odnosu na rizik od %a prirodnog zostera i
moguceg prijenosa divljeg tipa virusa varicella-zoster na osjetljivu osoby ptilikom kontakta.

Natrij Q
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 miligrama) natrija po dozi emarive koli¢ine natrija.

Kalij Q
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (39 miligrama) kalija po dozi; tj. zanemarive koli¢ine kalija.

4.5 Interakcije s drugim lijekovima i drugi obligi"

%@{(cija
ZOSTAVAX se moze primijeniti istodobno s inakl@him cjepivom protiv gripe, ali zasebnom
injekcijom i na razli¢ito mjesto na tijelu (vidjeti dio 5M).

U malom klini¢kom ispitivanju istodobna‘]}%zg cjepiva ZOSTAVAX sa 23-valentnim
pneumokoknim polisaharidnim cjepivom’ rala je smanjenom imunogenosc¢u cjepiva
ZOSTAVAX. Medutim, podaci prikupﬁ% velikom opservacijskom ispitivanju nisu ukazali na
povecan rizik od razvoja herpes zogg nakon istodobne primjene ova dva cjepiva.

.

Za sada nema dostupnih podata Nodobnoj primjeni s drugim cjepivima.

Istodobna primjena cjepim%iAVAX s antivirusnim lijekovima za koje se zna da djeluju protiv
varicella-zoster virusa nije pro®ijenjena.

4.6 Plodnost, truw i dojenje
L 4
L 4

Trudnoda }
Nema podata@ eni cjepiva ZOSTAVAX u trudnica. Tradicionalna neklinicka ispitivanja su
nedostatna za kon@can zakljucak o reproduktivnoj toksic¢nosti (vidjeti dio 5.3). Medutim, zna se da
prirodno nastala infekcija virusom varicella-zoster moZze ponekad prouzrociti oStecenje fetusa.
Primjena cjepiva ZOSTAVAX se ne preporucuje u trudnica. U svakom slucaju, trudnocu treba
izbjegavati jedan mjesec nakon cijepljenja (vidjeti dio 4.3).

Dojenje

Nije poznato izlu¢uje li se virus varicella-zoster u maj¢ino mlijeko. Ne moze se iskljuditi rizik za
novorodencée/dojence. Potrebno je odluciti da li prekinuti dojenje ili ne primijeniti cjepivo
ZOSTAVAX uzimajuéi u obzir korist dojenja za dijete i korist cjepljenja za zenu.

Plodnost
ZOSTAVAX nije procijenjen u ispitivanjima plodnosti.



4.7 Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima

Nisu provedena ispitivanja utjecaja na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima. Medutim,
ocekuje se da ZOSTAVAX nece utjecati ili ¢e zanemarivo utjecati na sposobnost upravljanja vozilima
i rada sa strojevima.

4.8 Nuspojave

a. Sazetak sigurnosnog profila

Najcesce prijavljene nuspojave u pivotalnim klinickim ispitivanjima bile su reakcije na mjestu
injekcije. Glavobolja i bol u ekstremitetima bile su najcesée sistemske nuspojave. Vecina tih
prijavljenih lokalnih i sistemskih nuspojava bila je blagog intenziteta. Ozbiljne nuspojave povezane s
cjepivom bile su prijavljene u 0,01% ispitanika cijepljena cjepivom ZOSTAVA@pitanika koji su

primili placebo. @
n

Podaci iz jednog klinickog ispitivanja (n=368) pokazali su da sada$nja o *g a formulacija ima
sigurnosni profil usporediv s profilom zamrznute formulacije.

b. Tabli¢ni prikaz Stetnih dogadaja O

U klinic¢kim ispitivanjima opc¢a sigurnost procijenjena je na Vi@ 57 000 odraslih osoba cijepljenih
cjepivom ZOSTAVAX.

Tablica 1 prikazuje reakcije na mjestu injekcije i sistemsl@poj ave povezane s cjepivom prijavljene
u znacajno vecoj incidenciji u skupini koja je primila,c‘ nego u skupini koja je primila placebo
unutar 42 dana nakon cijepljenja u ispitivanju djelot oj%i sigurnosti cjepiva ZOSTAVAX (engl.
ZOSTAVAX Efficacy and Safety Trial, ZEST)iu P@itivanju pracenja Stetnih dogadaja koje je bilo

dio Ispitivanja prevencije herpes zostera (engl. Shingles Prevention Study, SPS).

Tablica 1 takoder ukljucuje i dodatne nusﬂe&ontano prijavljene tijekom prac¢enja nakon
stavljanja cjepiva u promet. Buduéi da su pgijave tih dogadaja zaprimljene iz populacije neodredene

veli¢ine, nije moguce pouzdano procijfgﬁ hovu ucestalost ili ustanoviti uzro¢no-posljedi¢ni odnos
s izloZeno$¢u cjepivu. Stoga je ucegtalost tth nuspojava procijenjena na temelju nuspojava prijavljenih
u ispitivanjima SPS i ZEST (bez o%? na povezanost s cjepivom, koju je odredio ispitivac).

Nuspojave su rasporedene pre tegorijama ucestalosti sukladno sljedecoj konvenciji:
leo Cesto (> 1/10);
Cesto (> 1/100 1 < 1/10);

Manje Cesto (> 1/ 100(%0 00);
Rijetko (> 1/10 000 i 00);
Vrlo rijetko (< 1/

L 4
Tablica 1: NW\' iz iskustva tijekom Kklini¢kih ispitivanja i pra¢enja nakon stavljanja
cjepiva u prom

MedDRA Klasifikacija Izrazi nuspojava Ucdestalost
organskih sustava

Infekcije i1 infestacije vodene kozice, vrlo rijetko
herpes zoster (soj cjepiva)

Poremecaji krvi i limfnog limfadenopatija (vratni, pazusni) manje cesto

sustava

Poremecaji imunoloskog reakcije preosjetljivosti ukljucujuci rijetko

sustava anafilakticke reakcije

Poremecaji ziv€anog sustava glavobolja' Cesto

Poremecaji oka nekrotizirajuéi retinitis (bolesnici na vrlo rijetko
imunosupresivnoj terapiji)

Poremecaji probavnog sustava | mucnina manje cesto




MedDRA Klasifikacija Izrazi nuspojava Ucestalost
organskih sustava

Poremecaji koze i potkoznog osip cesto
tkiva
Poremecaji miSi¢no-kosStanog artralgija, mialgija, bol u ekstremitetu’ cesto
sustava i vezivnog tkiva
Op¢i poremecaji i reakcije na mjesto injekcije: eritem'2, bol/osjetljivost na vrlo ¢esto
mjestu primjene dodir'?, pruritus'?, oticanje'-?

mjesto injekcije: induracija', hematom!', Cesto

toplina', osip, pireksija

urtikarija na mjestu injekcije - rijetko
Tskustvo tijekom klini¢kih ispitivanja. Q
*Prijavljena nuspojava unutar 5 dana nakon cijepljenja. @

c. Opis odabranih nuspojava 0
Reakcije na mjestu injekcije
Nuspojave povezane s cjepivom na mjestu primjene injekcije b11e % acajno ¢eSc¢e u ispitanika
cijepljenih cjepivom ZOSTAVAX naspram ispitanika koji su p placebo. U ispitivanju SPS,
ukupna incidencija nuspojava povezanih s cjepivom na mjestu @ kcije iznosila je 48 % za

ZOSTAVAX i 17 % za placebo u ispitanika u dobi od 60 Eodina 1 starijih.

*
U ispitivanju ZEST, ukupna incidencija nuspojava pey s cjepivom na mjestu injekcije iznosila

je 63,9 % za ZOSTAVAX i 14,4 % za placebo u ispi Xka dobi od 50 do 59 godina. Veéina tih
prijavljenih nuspojava bila je blagog intenziteta. 6

U drugim klini¢kim ispitivanjima u kojimagse @TAVAX procjenjivao u ispitanika u dobi od

50 godina ili starijih, ukljucujuéi i jedno isp%nje istodobno primijenjenog inaktiviranog cjepiva
protiv influence, u ispitanika u dobi od 5 godina prijavljena je viSa stopa nuspojava na mjestu
injekcije blagog do umjerenog intenzite& usporedbi s ispitanicima u dobi od > 60 godina (vidjeti
dio 5.1).

ZOSTAVAX je bio primijenje Nutano (s.c.) ili intramuskularno (i.m.) ispitanicima u dobi od
50 godina ili starijima (vidjeti ;ﬁ Op¢i sigurnosni profil s.c. i i.m. puta primjene bio je usporediv
u svemu osim nuspojavam%estu injekcije, koje su bile znacajno manje Ceste u i.m. skupini

(34 %) u usporedbi sa s.c, skupinom (64 %).

Osip herpes zostera [figlik*herpes zosteru i osip vodenih kozica/nalik vodenim kozicama u klinickim

ispitivanjima
U klini¢kim je ispitivadmjima broj slucajeva osipa herpes zostera/nalik herpes zosteru unutar 42 dana
nakon cijepljéhja bio nizak i u skupini cijepljenoj cjepivom ZOSTAVAX i u skupini koja je primala

placebo. Vecina 0Osipa bila je ocjenjena kao blagi do umjereni; komplikacije od osipa nisu opazene u
klinickom okruzenju. Vecina prijavljenih osipa koji su PCR analizom bili VZV pozitivni povezana je s
divljim tipom VZV-a.

U ispitivanjima SPS i ZEST, broj ispitanika koji su prijavili slu¢ajeve osipa herpes zostera/nalik
herpes zosteru bio je manji od 0,2 % i za ZOSTAVAX i placebo skupinu, bez znacajne razlike
primijecene u te dvije skupine. Broj ispitanika koji su prijavili slucajeve osipa vodenih kozica/nalik
vodenim kozicama bio je manji od 0,7 % i za ZOSTAVAX i placebo skupinu.

Soj Oka/Merck VZV-a nije bio otkriven niti u jednom od uzoraka u ispitivanjima SPS ili ZEST.

VZV je bio otkriven u jednom (0,01 %) od uzoraka iz skupine ispitanika koji su primili ZOSTAVAX i
prijavili osip vodenih kozica/nalik vodenim kozicama; medutim, soj virusa (divlji tip ili soj
Oka/Merck) nije se mogao utvrditi.U svim drugim klini¢kim ispitivanjima soj Oka/Merck bio je




utvrden PCR analizom u uzorcima iz lezija samo dva ispitanika koji su prijavili osip nalik vodenim
kozicama (s nastupom 8. i 17. dana).

d. Posebne populacije

Odprasli koji su imali herpes zoster (HZ) u anamnezi prije cijepljenja

ZOSTAVAX je bio primijenjen ispitanicima u dobi od 50 godina ili starijima koji su imali herpes
zoster (HZ) u anamnezi prije cijepljenja (vidjeti dio 5.1). Sigurnosni profil opéenito je bio slican
onome opazenom u Podispitivanju pracenja Stetnih dogadaja u sklopu ispitivanja SPS.

Odrasli na kronicnoj terapiji / terapiji odrzavanja sistemskim kortikosteroidima

U ispitanika u dobi od 60 godina ili starijih koji su bili primali kroni¢nu terapiju/ terapiju odrzavanja
sistemskim kortikosteroidima u dnevnoj dozi koja je odgovarala 5 do 20 mg prednizona tijekom
najmanje 2 tjedna prije ukljucenja i 6 ili viSe tjedana nakon cijepljenja, sigurnosfli profil opcenito je
bio usporediv s onim opazenim u Podispitivanju pracenja Stetnih dogadaja u ispitivanja SPS
(vidjeti dijelove 4.315.1). {

Odprasli zarazeni HIV-om s ocuvanom funkcijom imunoloskog sustaan
U klinickom ispitivanju, ZOSTAVAX je bio primijenjen odraslima zehima HIV-om (u dobi od
18 godina ili starijima, s brojem CD4+ T stanica > 200 stanica/pl ﬁi dio 5.1). Sigurnosni profil
bio je opcenito slican onome u Podispitivanju pracenja Stetnih do a u sklopu ispitivanja SPS.
Stetni dogadaji su bili praceni do 42. dana nakon cijepljenja, a iljni Stetni dogadaji tijekom cijelog
trajanja ispitivanja (tj. do 180. dana). Medu 295 osoba cijepljentif'cjepivom ZOSTAVAX prijavljen je
jedan slucaj ozbiljnog makulopapuloznog osipa povezgno@j epivom 4. dana nakon 1. doze cjepiva

ZOSTAVAX (vidjeti dio 4.3). R \

Odprasli seronegativni na virus varicella-zoster ( VZ@
Na temelju ograni¢enih podataka iz 2 klinicka ispitivanja koja su ukljucila ispitanike (u dobi od
30 godina ili starije) seronegativne ili nisl;g se@itivne na VZV koji su primili zivo atenuirano
cjepivo protiv zostera, nuspojave na mjes 1je 1 sistemske nuspojave bile su opcenito sli¢ne
onima koje su prijavili drugi ispitanici koj %mili ZOSTAVAX u klinickim ispitivanja, s time da je
2 od 27 ispitanika prijavilo vrucicu. Nije 'n*spitanik nije prijavio osip nalik vodenim kozicama ili
herpes zosteru. Nije bilo prijavljenih ozbiljhih nuspojava povezanih s cjepivom.

.

e. Druga ispitivanja 0\

Odrasli koji su primili dod%oze/docijepljeni
U jednom klini¢kom ispitivanjt, odrasli u dobi od 60 godina ili stariji primili su drugu dozu cjepiva

ZOSTAVAX 42 dana prve doze (vidjeti dio 5.1). Ucestalost nuspojava povezanih s cjepivom
nakon druge doze cj % OSTAVAX bila je opéenito sli¢na onoj opazenoj uz prvu dozu.
.

ispitanicima 0 godina ili starijima koji nisu imali herpes zoster u anamnezi i koji su primili
prvu dozu priblizdo 10 godina ranije, te kao prva doza ispitanicima u dobi od 70 godina ili starijima
koji nikad prije nisu imali herpes zoster (vidjeti dio 5.1). Ucestalost nuspojava povezanih s cjepivom
nakon docjepljivanja cjepivom ZOSTAVAX bila je opéenito slicna onoj opazenoj kod primjene prve
doze.

U drugom je ispi '%7 ZOSTAVAX bio primijenjen kao dodatna doza zbog docjepljivanja
Nob;>

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano pracenje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u
Dodatku V.



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

4.9 Predoziranje

Primjena doze cjepiva ZOSTAVAX koja je veca od preporucene rijetko je prijavljena i profil
nuspojava bio je podjednak onome primije¢enom uz preporucenu dozu cjepiva ZOSTAVAX.

5.  FARMAKOLOSKA SVOJSTVA

5.1

Farmakoterapijska skupina: cjepiva, virusno cjepivo; ATK oznaka: JO7BK02

Mehanizam djelovanja

U svakoga tko je bio zaraZen virusom varicella-zoster, ukljucujuci i one k0]1 ni
u klini¢koj anamnezi, postoji rizik od razvoja herpes zostera. Cini se da je
povezan sa smanjenjem specificne imunosti protiv virusa varicella- zoster
ZOSTAVAX pojacava specificnu imunost protiv virusa varicella- ZOS

Farmakodinamicka svojstva

pomocu kojeg §titi osobu od herpes zostera i komplikacija (vidjeti Im

Klini¢ka djelotvornost

Klini¢ki djelotvorna zastita cjepivom ZOSTAVAX bila je dokaz
placebom kontrolirana klini¢ka ispitivanja u kojem su ispitani

supkutano (vidjeti tablice 2 i 3).

Ispitivanje djelotvornosti i sigurnosti cjepiva ZOSTA}/’

59 godina:

Ispitivanje ZEST bilo je placebom kontrolirano, d
22 439 ispitanika bilo randomizirano u skupine kOJ

placeba i pracene zbog razvoja herpes zost ra
2 godine). Slucajevi herpes zostera bili su
(engl. Polymerase Chain Reaction, PCRY

odbor za klini¢ku procjenu [14 %]. ZO

rizi
lo se da

e smatra mehanizmom
ost)

11 vodene kozice
no-posljedi¢no

dva velika, randomizirana,
@man ciepivo ZOSTAVAX

ST) u ispitanika u dobi od 50 do

o slijepo klinicko ispitivanje u kojem je
prlmlle jednu dozu cjepiva ZOSTAVAX ili

m medijana od 1,3 godine (raspon: od 0 do
no dokazani pomocu lancane reakcije polimerazom
ili ih je, u slu¢aju da virus nije otkriven, ustanovio

X je znac¢ajno smanjio incidenciju herpes zostera u

usporedbi s placebom (vidjeti tabligu 2)

placebom u ispitivanju

TAVAX u pogledu incidencije herpes zostera u usporedbi s
nika u dobi od 50 do 59 godina*

*
Tablica 2: Djelotvornost cjepi %
jelotvorn ZESI@. p

ZOSTAV Placebo Djelotvornost cjepiva
95 % CI)

Broj Broj Stopa Broj Broj Stopa

ispitanika | slucgj incidencije | ispitanika | slucajeva | incidencije
h’%’% herpes herpes herpes

w a” | zosterana zostera | zostera na
1000 1000
osoba osoba
godina godina

11211 30 2,0 11228 99 6,6 70 %
(54 %, 81 %)

*Analiza je provedena na populaciji predvidenoj za lijeCenje (engl. intent-to-treat, ITT) koja je ukljucila sve randomizirane
ispitanike u ispitivanju ZEST.

Ispitivanje prevencije herpes zostera (SPS) u ispitanika u dobi od 60 godina i starijih:

Ispitivanje SPS bilo je placebom kontrolirano, dvostruko slijepo klinic¢ko ispitivanje, u kojem je

38 546 ispitanika randomizirano u skupine koje su primile jednokratnu dozu cjepiva ZOSTAVAX ili
placeba i pradene zbog razvoja herpes zostera tijekom medijana od 3,1 godine (raspon: od 31 dana do
4,9 godina).



ZOSTAVAX je znafajno smanjio incidenciju herpes zostera u usporedbi s placebom (vidjeti

tablicu 3).

Tablica 3: Djelotvornost cjepiva ZOSTAVAX u pogledu incidencije herpes zostera u usporedbi s
placebom u ispitivanju SPS u ispitanika u dobi od 60 godina i starijih*

Dobna ZOSTAVAX Placebo Djelotvornost
skupina’ cjepiva
Broj Broj Stopa Broj Broj Stopa 95 % CI)
ispitanika | slu¢ajeva | incidencije | ispitanika | slu¢ajeva | incidencije
herpes herpes herpes herpes
zostera | zostera na zostera | zostera na
1000 1000
osoba m
godina 1
> 60 19 254 315 5,4 19 247 642 a1 51 % (44 %,
58 %)
60-69 10 370 122 3,9 10 356 334@ 10,8 64 % (56 %,
R 71 %)
>70 8884 193 7,2 8891 11,5 38 % (25 %,
48 %)
70-79 7621 156 6,7 7559 < 561 11,4 41 % (28 %,
52 %)

* Analiza je bila provedena na modificiranoj populaciji predvidengj z@ Wjegenje (engl. Modified Intent-To-Treat, MITT) koja

je ukljucila sve randomizirane ispitanike u ispitivanju koji su b}li
herpes zoster koji se mogao procijeniti u prvih 30 dana nakon cije&

T Dobne podskupine pri randomizaciji bile su 60-69 i > 70 go@

U ispitivanju SPS, smanjenje herpes zostera o
herpes zoster dobilo je 35 ispitanika cijepljéni

&

primili placebo. Vid je bio narusen u 2 ispjt

primili placebo.

ZOSTAVAX je znacajno smanj ig

placebom (vidjeti tablicu 4). U is
kasnijeg razvoja PHN-a. U cije
(27/315), dok je u skupini koj
skupini starijih ispitanika (u

3

% najmanje 30 dana nakon cijepljenja i nisu razvili
nj

no je u gotovo svim dermatomima. Oftalmicki
mivom ZOSTAVAX naspram 69 ispitanika koji su
cijepljena cjepivom ZOSTAVAX naspram 9 koji su

enciju postherpeti¢ne neuralgije (PHN) u usporedbi s

a koji su razvili herpes zoster ZOSTAVAX je smanjio rizik
kupini, rizik od razvoja PHN-a nakon herpes zostera bio je 9 %
imila placebo iznosio 13 % (80/642). Taj je u€inak bio izrazeniji u
1od 70 godina ili starijih), u kojoj je rizik od razvoja PHN-a nakon

herpes zostera bio smanjgn na 10 % u cijepljenoj skupini naspram 19 % u skupini koja je primala

&
D

placebo.

Y4




Tablica 4: Djelotvornost cjepiva ZOSTAVAX u pogledu incidencije PHN-a* u usporedbi s
placebom u ispitivanju SPS u ispitanika u dobi od 60 godina i starijih*

Dobna ZOSTAVAX Placebo Djelotvor-
skupina* nost cjepiva
Broj Broj Stopa Broj Broj Stopa 95 % CI)

ispitanika | slucajeva | incidencije | ispitanika | sluca- | incidencije

PHN-a PHN-a na jeva PHN-a na

1000 osoba PHN-a | 1000 osoba

godina godina

> 60 19 254 27 0,5 19 247 80 1,4 67 %°
(48 %,
79 %)
60-69 10 370 8 0,3 10 356 23 Q 66 %
(20 %,
@ 87 %)
>70 8884 19 0,7 8891 57 2,1 67 %
\<> (43 %,
e 81 %)
70-79 7621 12 0,5 7559 @’ 2,0 74 %
(49 %,
) 87 %)

T PHN je bio definiran kao bol povezana s herpes zosterom ocijenjena ocjenom > 3 (na ljestvici od 0 do 10), koja uporno
traje ili se pojavila vise od 90 dana nakon nastupa osipa herpes zostera@oéu Kratkog upitnika o boli kod herpes zostera
(engl. Zoster Brief Pain Inventory, ZBPI). ¢

* Tablica se temelji na modificiranoj populaciji predvidenoj za lﬁ cenf&MITT) koja je ukljucila sve randomizirane
ispitanike u ispitivanju koji su bili praceni najmanje 30 dana n C enja i nisu razvili herpes zoster koji se mogao
procijeniti u prvih 30 dana nakon cijepljenja. Q

1 Dobne podskupine pri randomizaciji bile su 60-69 i > 70 godina’
§ Dobno prilagodena procjena na temelju dobnih podsku@60-69 i>70 godina) pri randomizaciji.

ZOSTAVAX je znacajno smanjio rezultm% jestvici ,, Teret bolesti (engl. Burden of Illiness, BOI) za
mjerenje boli prouzrocene herpes zostﬁ idjeti tablicu 5).

Tablica 5: Smanjenje boli pové e s herpes zosterom prema rezultatu na ljestvici BOI' u

ispitivanju SPS u ispitanika u 60 godina i starijih
Dobna 708 Placebo Djelotvornost
skupina* cjepiva (95 %
j i Srednji Broj Broj Srednji CD
rezultat | ispitanika | potvrdenih | rezultat
na slucajeva na
\ ljestvici herpes ljestvici
&~ 1 =zostera BOI zostera BOI
> 60 19264 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 Rezultat za bol povezanu s herpes zosterom na ljestvici BOI kompozitni je rezultat koji ukljucuje incidenciju, tezinu i
trajanje akutne ili kroni¢ne boli povezane s herpes zosterom tijekom 6-mjese¢nog razdoblja pracenja.
I Dobne podskupine pri randomizaciji bile su 60-69 i > 70 godina.

Prevencija slu¢aja herpes zostera s jakom boli u cijeloj populaciji u ispitivanju SPS
ZOSTAVAX je smanjio incidenciju herpes zostera s jakom i dugotrajnom boli (bodovi za jacinu po
trajanju > 600) za 73 % (95 % CI: [46% do 87 %]) u usporedbi s placebom (11 naspram 40 slucajeva).
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Smanjenje jadine po trajanju boli prouzro¢ene herpes zosterom u cijepljenih osoba koje su razvile
herpes zoster

S obzirom na akutnu bol (bol izmedu 0-30 dana), nije bilo statisti¢ki znacajne razlike izmedu
cijepljene skupine i skupine koja je primila placebo.

Medutim, medu cijepljenim osobama koje su razvile PHN, ZOSTAVAX je znacajno smanjio
(kroni¢nu) bol povezanu s PHN-om u usporedbi s placebom. U razdoblju od 90 dana nakon pojave
osipa do kraja pracenja, smanjenje bodovnog rezultata jacine po trajanju boli iznosilo je 57 %
(prosjecni rezultat bio je 347 za ZOSTAVAX i 805 za placebo; p=0,016).

U cjelini, medu cijepljenim osobama koje su razvile zoster, ZOSTAVAX je znacajno smanjio ukupnu
akutnu i kroni¢nu bol povezanu s herpes zosterom u usporedbi s placebom. Tijekom 6 mjeseci

pracenja (akutne i kroni¢ne boli), bodovni rezultat jaCine po trajanju boli smanjj a22 %
(p =0,008), a rizik od dobivanja herpes zostera prac¢enog jakom i dugotrajno hsmanjio se za 52 %
(95 % CI: [7 % do 74 %]) (sa 6,2 % na 3,5 %) (bodovni rezultat jacine po t j boli > 600).
Trajnost zastite cjepivom ZOSTAVAX: Q

odispitivanju kratkotrajne

Trajnost zastite nakon cijepljenja procijenjena je dugotrajnim prac’en@l
zastite (engl. Short-term Persistence Substudy, STPS) i Podispiti gotrajne zastite (engl. Long-
term Persistence Substudy, LTPS), a nalazi podupiru kontinuiran ist od cjepiva ZOSTAVAX
tijekom cijelog ispitivanog razdoblja prac¢enja. Podispitivanje @ bilo je pokrenuto radi prikupljanja
dodatnih informacija o trajnosti djelotvornosti cjepiva u ispitanika koji su primili ZOSTAVAX u

ispitivanju SPS. .

podispitivanju STPS, koje je ukljucilo 7320 ispitanika prethodno cijepljenih cjepivom ZOSTAVAX i
6950 ispitanika prethodno cijepljenih placebom u ispitivanju SPS (srednja dob pri ukljucenju bila je
73,3 godine); i 7 do 10 godina nakon cijeI;Sen' odispitivanju dugotrajne zastite (LTPS), koje je
P
a

L 4
Trajnost djelotvornosti cjepiva ZOSTAVAX bila Jf'&n 4 do 7 godina nakon cijepljenja u

ukljucilo 6867 ispitanika prethodno cijepl ivom ZOSTAVAX (srednja dob pri ukljucenju u
ispitivanje LTPS bila je 74,5 godina). M&di rajanja pracenja u ispitivanju STPS bio je ~1,2 godine
(u rasponu od jednog dana do 2,2 godi% podispitivanju LTPS ~3,9 godina (u rasponu od jednog
tjedna do 4,75 godina). Tijekom trgjanja podispitivanja STPS, ispitanicima koji su bili primili placebo
bio je ponuden ZOSTAVAX, u V{'M kad se smatralo da su zavrsili s podispitivanjem STPS. U
podispitivanju LTPS nije bilo is %ﬁ kontrole placebom; za procjenu djelotvornosti cjepiva koristili
T

su se podaci o ispitanicima kol'i odno primili placebo.

U podispitivanju STPS, moglo%se procijeniti 84 slucaja herpes zostera [8,4/1000 osoba-godina] u
skupini koja je primil%ﬁi AVAX 195 slucajeva [14,0/1000 osoba-godina] u skupini koja je primila
placebo. Procijenjenasdjelotvornost cjepiva tijekom razdoblja prac¢enja u podispitivanju STPS bila je
40 % (95 % CL:[18 @%]) za incidenciju herpes zostera, 60 % (95 % CI: [-10 do 87 %]) za
incidenciju PHNK 9% (95 % CI: [14 do 71 %]) za rezultat na ljestvici BOI herpes zostera.

U podispitivanj PS moglo se procijeniti 263 sluc¢aja herpes zostera prijavljenih u 261 bolesnika
[10,3/1000 osoba-godina]. Procijenjena djelotvornost cjepiva tijekom razdoblja pra¢enja u
podispitivanju LTPS bila je 21 % (95 % CI: [11 do 30 %]) za incidenciju herpes zostera, 35 % (95 %
CI: [9 do 56 %]) za incidenciju PHN-a te 37 % (95 % CI: [27 do 46 %]) za rezultat na ljestvici BOI
herpes zostera.

Ispitivanje dugorocne ucinkovitosti u osoba u dobi od 50 godina i starijih

U prospektivnom opservacijskom kohortnom ispitivanju velikih razmjera provedenomu Sjedinjenim
Americkim Drzavama radi ispitivanja dugoro¢ne ucinkovitosti cjepiva ZOSTAVAX pratile su se
osobe koje su u vrijeme cijepljenja bile u dobi od 50 godina ili starije zbog moguce pojave herpes
zostera i PHN-a na temelju validiranih mjera ishoda.

Od 1 505 647 ispitanika, njih 507 444 primilo je ZOSTAVAX u razdoblju od 2007. do 2018. godine.
Opazeno je ukupno 75 135 slucajeva potvrdenog herpes zostera i 4954 slucajeva potvrdenog PHN-a
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(> 90 dana boli povezane s herpes zosterom). Rezultati su pokazali kako je ZOSTAVAX ucinkovit u
smanjivanju incidencije herpes zostera i PHN-a u cijepljenih osoba u usporedbi s necijepljenom
referentnom skupinom tijekom razdoblja duljeg od 8-10 godina.

Procjene ucinkovitosti cjepiva protiv herpes zostera (engl. vaccine effectiveness, VE) prema dobi pri
cijepljenju i prosjecne procjene uéinkovitosti cjepiva tijekom prvih 3, 5, 8 i 10 godina nakon
cijepljenja prikazane su nize (vidjeti Tablicu 6).

Tablica 6: VE cjepiva ZOSTAVAX protiv herpes zostera tijekom razdoblja ispitivanja i u
prosjeku tijekom 3, 5, 8 i 10 godina, prema dobi pri cijepljenju. Od 2007. do 2018. godine

Dob pri cijepljenju*
50- 60- 70- 80+ godina \ U svim
59 godina 69 godina 79 godina \ dobnim
@ skupinama
VE % VE % VE % % VE %
95 % CI) (95 % CI) (95 % CI) (95 % CI)
VE tijekom
razdoblja ' O
ispitivanjaj
2007.-2018. 48 % 47 % 44 % Cr 41 % 46 %
(44;51) (46; 49) (42 46) (38; 45) (45;47)
Prosjecna VE§
3 godine nakon 57 % 57 % @ 48 % 54 %
cijepljenja (52; 61) (55; 58) 3) (44; 52) (53; 55)
5 godina nakon 50 % 51% 46 % 41 % 48 %
cijepljenja (46; 54) (49; 52)F> | (44;48) (37; 45) (47; 49)
8 godina nakon 42 % 4496 A 399 36 % 42 %
cijepljenja (34; 49) (42'\@ (37; 42) (31, 40) (40; 43)
10 godina nakon é 36 % 31 % 38 %
cijepljenja 1 942) (33;39) (26; 36) (37; 40)

T Ucinkovitost cjepiva (VE) bila je pro;ljwa za prvu epizodu herpes zostera tijekom pracenja i bila je izraCunata kao
(1-omjer hazarda)*100
* Coxovi modeli prilagodeni za ka@)s vrijeme, dob, spol, rasu/etni¢ku skupinu, koristenje zdravstvenih usluga

(cijepljenje protiv gripe, broj tjedapa mi s posjetama ambulatnih bolesnika), istovremeno prisutne bolesti (DxCG
rezultat, bodovi HCUP rizika), i\%ﬁmpromitirani status tijekom pracenja
1 VE tijekom razdoblja ispitivanja jeWE izraCunata za cijelo trajanje ispitivanja (2007.-2018. godina)

§ Prosjecna VE izraCunata, je fkao ponderirani prosjek godisnjih procjena VE tijekom 3, 5, 8 i 10 godina, gdje su ponderi
udjeli u ukupno pokrlvenom lju

9 Podaci nisu dostupm

Kratice: VE (engl. va& ctzveness) ucinkovitost cjepiva; CI (engl. confidence interval), interval pouzdanosti; DxCG
(engl. diagnostic cofs , skupina po dijagnostickom trosku; HCUP (engl. healthcare cost and utilization project),

projekt cijene i tro Z avstvemh usluga

Procjene élnkowtostl cjepiva protiv PHN-a prema dobi pri cijepljenju i prosjecne procjene

ucinkovitosti ¢jepiva tijekom prvih 3, 5 i 8 godina nakon cijepljenja prikazane su nize (vidjeti Tablicu
7).
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Tablica 7: VE{ cjepiva ZOSTAVAX protiv postherpeticke neuralgije (PHN) tijekom
razdoblja ispitivanja i u prosjeku tijekom 3, 5 i 8 godina, prema dobi pri cijepljenju. Od

2007. do 2018. godine
Dob pri cijepljenju*
50- 60- 70- 80+ godina U svim
59 godina 69 godina 79 godina dobnim
skupinama
VE % VE % VE % VE % VE %
O5%CD | 95%CDH | 95%CDH | 95%CDH | 95%CD
VE tijekom
razdoblja
ispitivanja 1
2007.-2018. 63 % 65 % 60 % 62 % 4\r\62 %
(43; 76) (60; 69) (55; 64) (55; 63) (59; 65)
Prosjecna VE§
3 godine nakon 68 % 76 % 71 % 72 %
cijepljenja (40; 83) (71; 81) (65; 76) 77) (68; 75)
5 godina nakon 62 % 71 % 66 % 3% 67 %
cijepljenja (40; 76) (66; 75) (61; 71) £\, “(54; 70) (64; 70)
8 godina nakon 64 % 61 % S 60% 61 %
cijepljenja T (59; 69) (56:/69). (50, 68) (58; 65)

+ Uginkovitost cjepiva (VE) bila je procijenjena za prvu epizodfl Wzostera tijekom pracenja i bila je izracunata kao
(1-omjer hazarda)*100

* Coxovi modeli prilagodeni za kalendarsko vrijeme, dob, %r /etnicku skupinu, koriStenje zdravstvenih usluga
(cijepljenje protiv gripe, broj tjedana u godini s posjetama%lamih bolesnika), istovremeno prisutne bolesti (DxCG
rezultat, bodovi HCUP rizika), imunokompromitirani status tijekOm pracenja

1 VE tijekom razdoblja ispitivanja je VE izracunata za cwajanje ispitivanja (2007.-2018. godina)

§ Prosje¢na VE izracunata je kao ponderirani prosj % h procjena VE tijekom 3, 5 i 8 godina, gdje su ponderi udjeli u

ukupno pokrivenom razdoblju
9 Podaci nisu dostupni

Kratice: VE (engl. vaccine effectiveness), uéin % jepiva; CI (engl. confidence interval), interval pouzdanosti; DxCG
(engl. diagnostic cost group), skupina po dljagnos om trosku; HCUP (engl. healthcare cost and utilization project),
projekt cijene i potros$nje zdravstvenih ugu

Imunogenost cjepiva ZOSTAV \

Ispitivanje prevencije herp. a (SPS)

U sklopu ispitivanja SPS pro@fjenio se imunoloski odgovor na cijepljenje u jednoj podskupini
ukljucenih ispitanika @31395). ZOSTAVAX je u odnosu na placebo izazvao znacajno vece

specifi¢ne imunolosk ovore na virus varicella-zoster 6 tjedana nakon cijepljenja.

.
Ispitivanje djelo‘%ti i sigurnosti cjepiva ZOSTAVAX (ZEST)

U sklopu ispitivan ST, imunoloski odgovor na cjepivo procijenio se u nasumicno odabranoj
podkohorti S'Mspitanika (n=1136 za ZOSTAVAX i n=1133 za placebo) ukljucenih u ispitivanje
ZEST. ZOSTAVAX je u odnosu na placebo izazvao znacajno vece specifi¢ne imunoloske odgovore
na virus varicella-zoster 6 tjedana nakon cijepljenja.

Pokazalo se da je imunogenost sadasnje formulacije koja je stabilna pri ¢uvanju u hladnjaku, kad se
procijenila 4 tjedna nakon cijepljenja, slicna imunogenosti ranije zamrznute formulacije cjepiva
ZOSTAVAX.

Ispitanici koji su primili ZOSTAVAX supkutanim (s.c) ili intramuskularnim (i.m.) putem

U otvorenom, randomiziranom, kontroliranom klinickom ispitivanju, ZOSTAVAX je bio primijenjen
s.c. ili i.m. putem u 353 ispitanika u dobi od 50 godina ili starijih. Ispitanici s teSkom
trombocitopenijom ili nekim drugim poremecajem koagulacije bili su iskljuceni. Specifican
imunolos§ki odgovor protiv virusa varicella-zoster nastao na ZOSTAVAX u 4. tjednu nakon cijepljenja
s.c. putem bio je usporediv s onim nakon cijepljenja i.m. putem.
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Istodobna primjena

U dvostruko slijepom, kontroliranom, klinickom ispitivanju, 762 odrasle osobe u dobi od 50 i vise
godina bile su randomizirane u skupinu koja je primila jednokratnu dozu cjepiva ZOSTAVAX
istodobno (N=382) odnosno u skupinu koja ga nije primila istodobno (N=380) s inaktiviranim
cjepivom protiv gripe koje sadrzi samo povrSinske antigene virusa gripe (tzv. split cjepivo). Specifi¢an
imunoloski odgovor protiv virusa varicella-zoster nastao na oba cjepiva 4 tjedna nakon cijepljenja bio
je sli¢an bez obzira na to jesu li cjepiva bila primijenjena istodobno ili ne.

U dvostruko slijepom, kontroliranom klini¢kom ispitivanju 473 odrasle osobe u dobi od 60 i vise
godina bile su randomizirane u skupinu koja je primila jednokratnu dozu cjepiva ZOSTAVAX
istodobno (N=237) odnosno u skupinu koja ga nije primila istodobno (N=236) s 23-valentnim
pneumokoknim polisaharidnim cjepivom. Cetiri tjedna nakon cijepljenja, specifi¢ni imunoloski
odgovor protiv virusa varicella-zoster nastao nakon istodobne primjene nije bio, specificnom
imunoloskom odgovoru protiv virusa varicella-zoster kad se ne primjenjuje i no. Medutim, u
kohortnom ispitivanju u¢inkovitosti provedenom u Sjedinjenim Americki
35 025 odraslih osoba starosti > 60 godina nije zapazen povecan rizik od E es zostera u osoba koje

su istodobno primile ZOSTAVAX i 23-valentno pneumokokno polisa o cjepivo (N=16 532)u
usporedbi s osobama koje su u rutinskoj praksi primile ZOSTAVA jednog mjeseca do unutar
godine dana nakon primjene 23-valentnog pneumokoknog polisahagidneg cjepiva (N=18 493).
Prilagoden omjer hazharda koji usporeduje stopu incidencije herpgs Zostera u ove dvije skupine
iznosio je 1,04 (95 % CI, 0,92; 1,16) tijekom medijana pracenj @ 4,7 godina. Podaci ne ukazuju da
istodobna primjena mijenja uc¢inkovitost cjepiva ZOSTAVAX.

Ispitanici koji su prije cijepljenja ve¢ imali herpes zo,ct’

U dvostruko slijepom, placebom kontroliranom, ran (Nm nom klini¢kom ispitivanju, ZOSTAVAX
je bio primijenjen u 100 ispitanika u dobi od 50 go%\'li starijih koji su prije cijepljenja u anamnezi
imali herpes zoster kako bi se procijenila imunogenost i sigurnost cjepiva ZOSTAVAX (vidjeti

dio 4.8). ZOSTAVAX je izazvao znacajno Visi ificni imunoloski odgovor protiv virusa varicella-
zoster 4 tjedna nakon cijepljenja, u uspor cebom. Specifi¢ni imunoloski odgovori protiv
virusa varicella-zoster bili su opéenito sh’é\ ispitanika u dobi od 50 do 59 godina u usporedbi s

ispitanicima u dobi od 60 godina ili stagm

Odprasli koji su primili dodatne d .ewcijepljeni
Jos nije utvrdeno je li potrebno ivanje cjepivom ZOSTAVAX i kada to u€initi. U jednom
otvorenom ispitivanju, ZOSTA@biO primijenjen: (1) za docjepljivanje u 201 ispitanika u dobi
od 70 godina ili starijih be% zostera u anamnezi koji su primili prvu dozu priblizno 10 godina
ranije kao sudionici ispitivanjasSPS i (2) kao prva doza u 199 ispitanika u dobi od 70 godina ili starijih
bez herpes zostera u a i. Specifi¢ni imunoloski odgovor protiv virusa varicella-zoster nastao na
cjepivo 6 tjedana nal@ yepljenja zbog docjepljivanja bio je usporediv s onim u skupini koja je

primila prvu dozu?
.
Ispitanici na h@) terapiji/terapiji odrzavanja sistemskim kortikosteroidima

U dvostruko slijépom, placebom kontroliranom, randomiziranom klinickom ispitivanju, ZOSTAV AX
je bio primijenjen u 206 ispitanika u dobi od 60 godina ili starijih koji su primali kroni¢nu
terapiju/terapiju odrzavanja sistemskim kortikosteroidima u dnevnoj dozi koja je odgovarala 5 do

20 mg prednizona tijekom najmanje 2 tjedna prije ukljucenja u ispitivanje te 6 tjedana ili vise nakon
cijepljenja kako bi se procijenili imunogenost i sigurnosni profil cjepiva ZOSTAVAX. U usporedbi s
placebom, ZOSTAVAX je izazvao visi specificni imunoloski odgovor protiv virusa varicella-zoster

6 tjedana nakon cijepljenja.

Odrasli zarazeni HIV-om s ocuvanom imunoloSkom funkcijom

U dvostruko slijepom, placebom kontroliranom randomiziranom klinickom ispitivanju, ZOSTAVAX
je bio primijenjen u odraslih zarazenih HIV-om (u dobi od 18 godina ili starijih; medijan dobi:

49 godina) s o¢uvanom imunoloskom funkcijom (broj CD4+ T stanica >200 stanica/ul) na
odgovarajucoj antiretrovirusnoj terapiji. lako je ZOSTAVAX indiciran kao rezim s jednokratnom
dozom (vidjeti dio 4.2), primijenio se rezim s dvije doze. 286 ispitanika primilo je dvije doze, dok je
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9 ispitanika primilo samo jednu dozu. Specifi¢ni imunoloski odgovori protiv virusa varicella-zoster
nakon 1.1 2. doze bili su sli¢ni (vidjeti dio 4.3).

Imunokompromitirani ispitanici
Cjepivo nije ispitano u osoba s oslabljenim imunitetom.

Europska agencija za lijekove izuzela je obvezu podnoSenja rezultata ispitivanja cjepiva ZOSTAVAX
u svim podskupinama pedijatrijske populacije (vidjeti dio 4.2 za informacije o pedijatrijskoj primjeni).

5.2 Farmakokineticka svojstva

Nije primjenjivo.

5.3 Neklinicki podaci o sigurnosti primjene Q

Nisu provedena tradicionalna neklini¢ka ispitivanja, ali nema neklini¢kih r. @za zabrinutost koji bi

se smatrali vaznima za klinicku sigurnost, osim podataka navedenih u dr dijelovima ovog sazetka
opisa svojstava lijeka.

6. FARMACEUTSKI PODACI b

6.1 Popis pomo¢nih tvari O
Prasak: . y @
saharoza \\

hidrolizirana zelatina Q
natrijev klorid

kalijev dihidrogenfosfat @
kalijev klorid S

natrijev L-glutamat hidrat ¢ %

natrijev hidrogenfosfat 5\
)

natrijev hidroksid (za podesavanje pH

urea . \

Otapalo: 0\

voda za injekcije *’

6.2 Inkompatibilno\tk_

Zbog nedostatka Bi\@ﬂja kompatibilnosti, ovaj lijek se ne smije mijesati s drugim lijekovima.
L 4

6.3 Rok va@i

18 mjeseci.

Nakon rekonstitucije, cjepivo se mora odmah primijeniti. Medutim, dokazana stabilnost u primjeni je
30 minuta ako se ¢uva na temperaturi od 20°C-25°C.

6.4 Posebne mjere pri cuvanju lijeka
Cuvati i prevoziti na hladnom (2°C-8°C).
Ne zamrzavati.

Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

Uvjete cuvanja nakon rekonstitucije lijeka vidjeti u dijelu 6.3.
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6.5 Vrstaisadrzaj spremnika

ZOSTAVAX s otapalom za rekonstituciju dostupnim u bo¢ici:
PraSak u bocici (staklo) s cepom (butil guma) i "flip off" zatvaracem (aluminij) i otapalo u bocici
(staklo) s ¢epom (klorobutil guma) i "flip off" zatvara¢em (aluminij) u veli€ini pakiranja od 1 ili 10.

ZOSTAVAX s otapalom za rekonstituciju dostupnim u napunjenoj Strcaljki:

Prasak u bocici (staklo) s cepom (butil guma) i "flip off" zatvaracem (aluminij) i otapalo u napunjenoj
Strcaljki (staklo) s ¢epom klipa (klorbutil guma) i zatvara¢em vrha (stiren butadien guma) s jednom ili
dvije nepri¢vrscene igle, u veli¢ini pakiranja od 1, 10 ili 20.

Prasak u bocici (staklo) s ¢epom (butil guma) i "flip off" zatvaraCem (aluminij) i otapalo u napunjenoj
Strcaljki (staklo) s ¢epom klipa (klorbutil guma) i zatvara¢em vrha (stiren butadien guma) bez igle, u
veli¢ini pakiranja od 1, 10 ili 20.

Na trzistu se ne moraju nalaziti sve veliine pakiranja. @

6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom 0

Prije nego Sto se pomijesa s otapalom, prasak cjepiva bijeli je do §j i kompaktni kristali¢ni
kolaci¢. Otapalo je bistra bezbojna tekucina. Nakon rekonstitucij STAVAX je blago zamuc¢ena do
prozirna, bjelkasta do svijetlozuta tekuéina. é

Izbjegavati kontakt s dezinficijensima, jer mogu inaktizdr@rus cjepiva.

L 4
Za rekonstituciju cjepiva koristite priloZzeno otapalo. \

Vazno je da se za svakog bolesnika koristi posebn&lna Strcaljka i igla, kako bi se sprijecio
prijenos infektivnih Cestica s jedne osobe ‘1? d

Potrebno je upotrijebiti jednu iglu za rek6@iju, te zasebnu, novu iglu za injekciju.

Upute za rekonstituciju

0.\
ZOSTAVAX s otapalom za rekonstituciju dostupnim u bodici:
Izvucite cijeli sadrzaj bocice s lom u Strcaljku. Ubrizgajte cijeli sadrzaj strcaljke u bocicu s

praskom. Njezno protresit 1 se potpuno otopio.

Prije primjene, rekonwo cjepivo treba vizualno pregledati da ne sadrzi strane Cestice i/ili da
nema neuobicajeni i NU slucaju da se takvo $to opazi, cjepivo bacite.

L 4
Preporucuje se’printijeniti cjepivo odmah nakon rekonstitucije, kako bi se smanjila moguénost
gubitka pote@ epiva. AKo se rekonstituirano cjepivo ne primijeni u roku od 30 minuta,
potrebno ga je bdciti.

Ne zamrzavati rekonstituirano cjepivo.

Izvucite cijeli sadrzaj rekonstituiranog cjepiva iz bocice u Strcaljku, promijenite iglu i ubrizgajte cijeli
volumen supkutano ili intramuskularno.

ZOSTAVAX s otapalom za rekonstituciju dostupnim u napunjenoj Strcaljki:
Kako bi se pri¢vrstila igla na Strcaljku, potrebno ju je ¢vrsto postaviti na vrh Strcaljke i dodatno
zategnuti zakretanjem za Cetvrtinu kruga (90°).

Ubrizgajte cijeli sadrzaj Strcaljke s otapalom u bocicu koja sadrzi praSak. Njezno protresite kako bi se
potpuno otopio.
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Prije primjene, rekonstituirano cjepivo treba vizualno pregledati da ne sadrzi strane Cestice i/ili da
nema neuobicajeni izgled. U slucaju da se takvo §to opazi, cjepivo bacite.

Preporucuje se primijeniti cjepivo odmah nakon rekonstitucije kako bi se smanjila moguénost
gubitka potentnosti cjepiva. Ako se rekonstituirano cjepivo ne primijeni u roku od 30 minuta,
potrebno ga je baciti.

Ne zamrzavati rekonstituirano cjepivo.

Izvucite cijeli sadrzaj rekonstituiranog cjepiva iz bocice u Strcaljku, promijenite iglu i ubrizgajte cijeli
volumen supkutano ili intramuskularno.

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

<

7.  NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PRO @

Merck Sharp & Dohme B.V. 0
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem O
Nizozemska
8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJ}E @KA U PROMET

EU/1/06/341/001 ’\\
EU/1/06/341/002 Q
EU/1/06/341/005

EU/1/06/341/006 Qj

EU/1/06/341/007 -‘%
EU/1/06/341/008 ’\
EU/1/06/341/009 A
EU/1/06/341/010

EU/1/06/341/011

0.\
EU/1/06/341/012 \
EU/1/06/341/013 *{ ,
9. DATUM PRV%}J)OBRENJA / DATUM OBNOVE ODOBRENJA
Datum prvog odob #19. svibnja 2006.
Datum posljednf&b ve odobrenja: 11. veljace 2016.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove
https://www.ema.europa.eu
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PRILOG, II@

Y .

A. PROIZVODACI BIOLOS w LATNIH TVARI 1
PROIZVOPAC ODGOV ZA PUSTANJE SERIJE
LIJEKA U PROMET

B. UVIJETIILI OG JA VEZANI UZ OPSKRBU I
PRIMJENU ’\

C. OSTALI UYJE* ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA

STAVLJA%EIJEKA U PROMET
D. UVIJE l@ RANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I
UuC ITU PRIMJENU LIJEKA

&
D
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A. PROIZVODPAC BIOLOSKIH DJELATNIH TVARI I PROIZVODPAC ODGOVORAN
ZA PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

Nazivi i adrese proizvodaca bioloskih djelatnih tvari

Merck Sharp & Dohme LLC
770 Sumneytown Pike

West Point, Pennsylvania
19486 SAD

Naziv i adresa proizvodac¢a odgovornog za pustanje serije lijeka u promet

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39 Q
2031 BN Haarlem

Nizozemska &

B. UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I @IENU

O

Sukladno ¢lanku 114. Direktive 2001/83/EZ, sluibem)‘ @je serije lijeka u promet preuzet ce
drzavni laboratorij ili laboratorij odreden za tu svrh \

Lijek se izdaje na recept.

o Sluzbeno pustanje serije lijeka u promet

C. OSTALI UVJETI I ZAHTJEVI @(@ENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
o Periodicka izvjeséa o ne§k0dljiv’ i lijcka (PSUR-evi)

Zahtjevi za podnosenje PSUR-eva za ovaj lijek definirani su u referentnom popisu datuma EU (EURD
popis) predvidenom ¢lankom 107, Mkom 7. Direktive 2001/83/EZ i svim sljede¢im azuriranim
verzijama objavljenima na euro x,jnternetskom portalu za lijekove.

D. UVJETIILI O@ CENJA VEZANI UZ SIGURNU I UCINKOVITU PRIMJENU
LIJEKA

. Plan uprgw’ﬁa%rizikom (RMP)

Nositelj odob 'a\oavlj at ¢e zadane farmakovigilancijske aktivnosti i intervencije, detaljno
objasnjene u dogdvorenom Planu upravljanja rizikom (RMP), koji se nalazi u Modulu 1.8.2 Odobrenja
za stavljanje lijeka u promet, te svim sljedec¢im dogovorenim azuriranim verzijama RMP-a.

Azurirani RMP treba dostaviti:
e na zahtjev Europske agencije za lijekove;
¢ prilikom svake izmjene sustava za upravljanje rizikom, a naro€ito kada je ta izmjena rezultat
primitka novih informacija koje mogu voditi ka znacajnim izmjenama omjera korist/rizik,
odnosno kada je izmjena rezultat ostvarenja nekog vaznog cilja (u smislu farmakovigilancije ili
minimizacije rizika).
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

ZOSTAVAX — prasak u bodici i otapalo u bodici — pakiranje od 1, 10

1. NAZIV LIJEKA

ZOSTAVAX prasak i otapalo za suspenziju za injekciju
cjepivo protiv herpes zostera (Zivo)

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Nakon pripreme, 1 doza (0,65 ml) sadrzi: Q
Varicella-zoster virus, soj Oka/Merck (zivi, atenuirani) > 19 400 PFU &

3. POPIS POMOCNIH TVARI f\\o
\.J

Saharoza, hidrolizirana Zelatina, NaCl, kalijev dihidrogenfosfat, atrijev L-glutamat hidrat,
natrijev hidrogenfosfat, NaOH, urea, voda za injekcije. O

L 4

)
4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ \@

O )
Prasak i otapalo za suspenziju za injekciju Q
1 bocica (prasak) + 1 bocica (otapalo)
10 bodica (prasak) + 10 bocica (otapalo) KY @

™

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENELLIJEKA

L 4
Za supkutanu ili intramuskularnu psinfenu.
Prije uporabe procitajte uputu o@m

XL

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

.
Cuvati izvan pog@% ohvata djece.

| 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8. ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati i prevoziti na hladnom. Ne zamrzavati. Bo&icu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od
svjetlosti.
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Nakon pripreme, primijeniti odmabh ili u roku od 30 minuta ako se ¢uva na temperaturi od 20 °C do

25 °C.

10.

POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11.

NAZIV 1 ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemska Q

12.

BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U @ET

EU/1/06/341/002 — pakiranje od 10

EU/1/06/341/001 — pakiranje od 1 2 O

®)

13. BROJ SERLJE
<&
Lot ’Q\\
| 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA ! g;,
L 4
N\
| 15. UPUTE ZA UPORABU
*
QN\
| 16.

PODACI NA BRAILLEOYOM PISMU
A4

Prihvaéeno obrazloZenje zw/odenje Brailleovog pisma.

N

| 17.

J EDINSTVE@)ENTIFIKATOR —2D BARKOD

L 4
Sadrzi 2D ba@ns‘wenim identifikatorom.

| 18.

JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
SN
NN
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

BOCICA S PRASKOM

1. NAZIV LIJEKA T PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

ZOSTAVAX prasak za injekciju
s.c./i.m.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

3. ROK VALJANOSTI ,

EXP \Q

4. BROJ SERIJE J

Lot

. ’\Q/

5.  SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU IL%QZIQ)J JEDINICI LIJEKA

1 doza
2%

6. DRUGO N7

=
MSD ,'\
o
N
AZ,

oY
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

BOCICA S OTAPALOM

1. NAZIV LIJEKA T PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Otapalo za ZOSTAVAX

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

3. ROK VALJANOSTI ,,Q
EXP {
‘a\ :
4. BROJ SERIJE b\J

Lot O

+ /)
5.  SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DU&J JEDINICI LIJEKA

N )

1 doza Q

6. DRUGO .

MSD A\'
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

ZOSTAVAX - prasak u bodici i otapalo u napunjenoj Strcaljki bez igle — pakiranje od 1, 10, 20

1. NAZIV LIJEKA

ZOSTAVAX prasak i otapalo za suspenziju za injekciju u napunjenoj Strcaljki
cjepivo protiv herpes zostera (Zivo)

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Nakon pripreme, 1 doza (0,65 ml) sadrzi: Q
Varicella-zoster virus, soj Oka/Merck (zivi, atenuirani) > 19 400 PFU &

3. POPIS POMOCNIH TVARI ;\Q
\J

Saharoza, hidrolizirana zelatina, NaCl, kalijev dihidrogenfosfat, atrijev L-glutamat hidrat,
natrijev hidrogenfosfat, NaOH, urea, voda za injekcije. O

<&
4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ , A’

O )
Prasak i otapalo za suspenziju za injekciju
1 bocica (prasak) + 1 napunjena Strcaljka bez igle (otapalo)
10 bocica (prasak) + 10 napunjenih Strcaljki b e (otapalo)
20 bocica (prasak) + 20 napunjenih étrcalJ 1gle (otapalo)

A\

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMMENE LIJEKA

9 \
Za supkutanu ili intramuskula %enu.
Prije uporabe procitajte upgtu!o u.

{

6. POSEBNO UPWRENJE 0 CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJIECE , (/)

L 4
Cuvati izvan @a idohvata djece.

‘ 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8. ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati i prevoziti na hladnom. Ne zamrzavati. Bo&icu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od
svjetlosti.
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Nakon pripreme, primijeniti odmah ili u roku od 30 minuta ako se ¢uva na temperaturi od 20 °C do
25 °C.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11. NAZIV 1 ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39
2031 BN Haarlem Q

Nizozemska @

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U§/‘ET

EU/1/06/341/005 — pakiranje od 1 b
EU/1/06/341/006 — pakiranje od 10 O
EU/1/06/341/007 — pakiranje od 20

13.  BROJ SERIJE )N

<o
Q@

[14. NACIN IZDAVANJA LUEKA "~ 7

N
| 15. UPUTE ZA UPORABU ,\

O

| 16.  PODACI NA BRAIEKEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazloicaklenavodenje Brailleovog pisma.
L 4

‘a

| 17.  JEDINSTVBNI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedinstvenim identifikatorom.

‘ 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
SN
NN
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

ZOSTAVAX - prasak u bodici i otapalo u napunjenoj Strcaljki s jednom zasebnom iglom —
pakiranje od 1, 10, 20

1. NAZIV LIJEKA

ZOSTAVAX praSak i otapalo za suspenziju za injekciju u napunjenoj Strcaljki
cjepivo protiv herpes zostera (Zivo)

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI Q
g

Nakon pripreme, 1 doza (0,65 ml) sadrzi:
Varicella-zoster virus, soj Oka/Merck (zivi, atenuirani) > 19 400 PFU {

)

3. POPIS POMOCNIH TVARI s\

Saharoza, hidrolizirana Zelatina, NaCl, kalijev dihidro genfosf@? natrijev L-glutamat hidrat,
natrijev hidrogenfosfat, NaOH, urea, voda za injekcije.

&

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ _\\)

Prasak 1 otapalo za suspenziju za injekciju :
1 bocica (prasak) + 1 napunjena Strcaljka (qta + 1 igla.

10 bocica (prasak) + 10 napunjenih Strcal @palo) + 10 igala.
20 bocica (prasak) + 20 napunjenih étrca!i'N apalo) + 20 igala.

L 4

5.  NACINIPUT(EVI) PRIM@)NE LIJEKA

Za supkutanu ili intramusk%?imj enu.

Prije uporabe procitajte upu jeku.

6. POSEBNQ, U ;;RENJE 0 CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE » A\

V )
Cuvati izvan Ma i dohvata djece.

| 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8. ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati i prevoziti na hladnom. Ne zamrzavati. BoCicu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od
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svjetlosti.

Nakon pripreme, primijeniti odmah ili u roku od 30 minuta ako se ¢uva na temperaturi od 20 °C do
25 °C.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11. NAZIV 1 ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39 Q

2031 BN Haarlem @

Nizozemska

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJE MET
EU/1/06/341/008 — pakiranje od 1 O
EU/1/06/341/009 — pakiranje od 10
EU/1/06/341/010 — pakiranje od 20 @

L 4 ’A
13.  BROJ SERIJE )N

<o
Q@

[14. NACIN IZDAVANJA LUEKA "~ 7

N
| 15. UPUTE ZA UPORABU ,\

O

| 16.  PODACI NA BRAILEEOVOM PISMU

Prihvaéeno obrazloie@&lenavodenj e Brailleovog pisma.
L 4

‘a

| 17.  JEDINSTVBNI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedinstvenim identifikatorom.

‘ 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
SN
NN
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

ZOSTAVAX - prasak u bodici i otapalo u napunjenoj Strcaljki s 2 nepric¢vrséene igle - pakiranje
od 1, 10, 20

1. NAZIV LIJEKA

ZOSTAVAX praSak i otapalo za suspenziju za injekciju u napunjenoj Strcaljki
cjepivo protiv herpes zostera (zivo)

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI Q
g

Nakon pripreme, 1 doza (0,65 ml) sadrzi:
Varicella-zoster virus, soj Oka/Merck (Zivi, atenuirani) > 19 400 PFU {

)

3. POPIS POMOCNIH TVARI s\

Saharoza, hidrolizirana Zelatina, NaCl, kalijev dihidrogenfosf@? natrijev L-glutamat hidrat,
natrijev hidrogenfosfat, NaOH, urea, voda za injekcije.

&

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ _\\)

Prasak 1 otapalo za suspenziju za injekciju :
1 bocica (prasak) + 1 napunjena Strcaljka (gta + 2 igle.

10 bocica (prasak) + 10 napunjenih Strcal @palo) + 20 igala.
20 bocica (prasak) + 20 napunjenih étrca!i’N apalo) + 40 igala.

L 4

5.  NACINIPUT(EVI) PRIM{%NE LIJEKA

Za supkutanu ili intramusklwﬁgimj enu.

Prije uporabe procitajte upu jeku.

6. POSEBNQ, U RENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA 1 DOHVATA
DJECE » A\

V )
Cuvati izvan Ma i dohvata djece.

| 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8. ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati i prevoziti na hladnom. Ne zamrzavati. BoCicu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od
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svjetlosti.

Nakon pripreme, primijeniti odmabh ili u roku od 30 minuta ako se ¢uva na temperaturi od 20 °C do
25°C.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11. NAZIV 1 ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39 Q

2031 BN Haarlem @

Nizozemska

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJE MET
EU/1/06/341/011 — pakiranje od 1 O
EU/1/06/341/012 — pakiranje od 10
EU/1/06/341/013 — pakiranje od 20
&

L 4
13. BROJ SERIJE O\ 7

N

Lot 3 @

| 14.  NACIN IZDAVANJA LIJEKQ‘

2 2
VAN

| 15. UPUTE ZA UPORABUA, Y

N

| 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvac¢eno obrazbi@za nenavodenje Brailleovog pisma.

D

| 17.  JEDIN NI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedinstvenim identifikatorom.

| 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
SN
NN
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

BOCICA S PRASKOM

1. NAZIV LIJEKA T PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

ZOSTAVAX prasak za injekciju
s.c./i.m.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

|3.  ROK VALJANOSTI ,

EXP \Q

4. BROJ SERLJE J

Lot

. ’\Q/

5.  SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU IL%QZIQ)J JEDINICI LIJEKA

1 doza
2%

6. DRUGO N7

=
MSD ,'\
o
N
AZ,

oY
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

NAPUNJENA STRCALJKA S OTAPALOM

1. NAZIV LIJEKA I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Otapalo za ZOSTAVAX

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

3. ROK VALJANOSTI ,,Q
EXP {
N :
4. BROJ SERIJE b\J

Lot O

+ /)
5.  SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DU&J JEDINICI LIJEKA

N )

1 doza Q

6. DRUGO .

MSD A\'
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Uputa o lijeku: Informacije za korisnika

ZOSTAVAX
Prasak i otapalo za suspenziju za injekciju
cjepivo protiv herpes zostera (Zivo)

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego primite ovo cjepivo jer sadrZi Vama vazZne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda Cete je trebati ponovno procitati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lije¢niku ili ljekarniku.

- Ovo je cjepivo propisano samo Vama. Nemojte ga davati drugima.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lijecnika ili ljekarnika. To
ukljucuje 1 svaku mogucéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte dio 4.

Sto se nalazi u ovoj uputi: Q
1. Sto je ZOSTAVAX i za §to se koristi

2. Sto morate znati prije nego primite ZOSTAVAX @

3. Kako primjenjivati ZOSTAVAX {

4, Moguce nuspojave 0

5. Kako ¢uvati ZOSTAVAX O

6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije b

1. Sto je ZOSTAVAX i za §to se Koristi O

ZOSTAVAX je cjepivo za sprecavanje herpes zosterg’ gérpetiéne neuralgije (PHN) povezane sa
herpes zosterom, tj. dugotrajne neuropatske boli na@g s zostera.

ZOSTAVAX se primjenjuje za cijepljenje osoba u dobi od 50 godina i starijih.

ZOSTAVAX se ne moze primjenjivati za postojeceg herpes zostera ili boli povezane s
prisutnim herpes zosterom. N

*
L 4 \
Sto je herpes zoster? }

Herpes zoster je bolni osip u ehuri¢a. Obi¢no nastaje na jednom dijelu tijela i moze trajati
nekoliko tjedana. Moze do%ﬂ jakih i dugotrajnih bolova i stvaranja oziljka. Manje ¢esto mogu
nastati bakterijske infekciie ko%e, slabost, paraliza miSi¢a, gubitak sluha ili vida. Herpes zoster

Podaci o bolesti herpes zoster:

uzrokuje isti virus koj je vodene kozice. Nakon Sto prebolite vodene kozice, virus koji ih je
prouzrocio ostaje u 2@—13 stanicama u Vasem tijelu. Ponekad, nakon mnogo godina, virus se moze

aktivirati i prouzrégi es zoster.
L 4

v

Sto je PHN? y
Nakon §to mjehuic¢i herpes zostera zacijele, bol moze trajati mjesecima ili godinama i moze biti jaka.
Ova dugotrajna neuropatska bol zove se postherpeti¢na neuralgija ili PHN.

2. Sto morate znati prije nego primite ZOSTAVAX

Nemojte primiti ZOSTAVAX

o ako ste alergi¢ni na neki od sastojaka ovog cjepiva (ukljuc¢ujuci neomicin (koji moze biti
prisutan kao tvar zaostala u tragovima) ili neki drugi sastojak naveden u dijelu 6.)

o ako imate krvni poremecaj ili bilo koju vrstu raka koja slabi imunoloski sustav

o ako Vam je lije¢nik rekao da imate oslabljeni imunoloski sustav zbog bolesti, lijekova ili drugih
oblika lije¢enja

o ako imate aktivnu nelijeCenu tuberkulozu
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o ako ste trudni (StoviSe, trudnocu treba izbjegavati mjesec dana nakon cijepljenja, vidjeti
Trudnoéa i dojenje).

Upozorenja i mjere opreza
Ako ste imali i$ta od sljedeceg, obratite se svom lije¢niku ili ljekarniku prije nego primite
ZOSTAVAX:

. ako imate ili ste imali neki zdravstveni problem ili bilo kakvu alergiju
o ako imate vruéicu
. ako imate HIV-infekciju

Obavijestite svog lijecnika ako ste ikad imali alergijsku reakciju na neki od sastojaka (ukljucujuci
neomicin (koji moze biti prisutan kao tvar zaostala u tragovima) ili bilo koji sastojak naveden u
dijelu 6.) prije nego Sto primite ovo cjepivo.

Kao i mnoga cjepiva, ZOSTAVAX mozda nece pruziti potpunu zastitu svim ga koje se cijepe.

Ako imate poremecaj zgruSavanja krvi ili niske razine krvnih plocica, cj Vam trebaju dati pod
koZzu, zato §to nakon primjene u misi¢ moze nastupiti krvarenje. Q

Drugi lijekovi i ZOSTAVAX
Obavijestite svog lijecnika ili ljekarnika ako uzimate, nedavno 1li biste mogli uzeti bilo koje
druge lijekove ili cjepiva.

ZOSTAVAX se moze primijeniti istodobno s inaktivirgnifw/cjepivom protiv gripe. Ta dva cjepiva
moraju se dati zasebnim injekcijama na razli¢ita mj esta%]elu.

Za informacije o istodobnoj primjeni cjepiva ZOS X 1 pneumokoknog polisaharidnog cjepiva,
upitajte svog lijecnika ili drugog zdravstvenog @ﬁka.

S
Trudnoéa i dojenje o V%
ZOSTAVAX se ne smije dati trudnicam: XQ reproduktivne dobi moraju primjenjivati potrebne
mjere opreza kako bi izbjegle trudnoc'u.&mm 1 mjeseca nakon cijepljenja.

L 4
Obavijestite svog lije¢nika ako d&ji N namjeravate dojiti. Vas lije¢nik ¢e odluciti smijete i primiti
ZOSTAVAX. 6\

Ako ste trudni ili dojite, ml&&a biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom
lije¢niku ili ljekarniku za savjet prije nego primite ovo cjepivo.

Upravljanje vozilinmkoj evima

Nema podataka koji azivali na to da ZOSTAVAX utjeCe na sposobnost upravljanja vozilima i
rada sa stroj eVima\

ZOSTAVAX sadrzi natrij
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 miligrama) natrija po dozi, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

ZOSTAVAX sadrzi kalij

Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (39 miligrama) kalija po dozi, tj. zanemarive koli¢ine kalija.

3. Kako primjenjivati ZOSTAVAX

ZOSTAVAX treba ubrizgati pod kozu ili u misi¢, po moguénosti u nadlakticu.

Ako imate poremecaj zgruSavanja krvi ili niske razine krvnih plocica, dobit ¢ete injekciju pod kozu.

ZOSTAVAX se daje kao jednokratna doza.
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Upute za pripremu namijenjene zdravstvenim radnicima nalaze se na kraju ove upute.

4, Moguce nuspojave

Kao i sva cjepiva i lijekovi, ovo cjepivo moze uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod
svakoga.

Rijetko (mogu se javiti u do 1 na 1000 osoba) mogu nastati alergijske reakcije. Neke od tih reakcija
mogu biti ozbiljne i mogu ukljucivati otezano disanje ili gutanje. Ako imate alergijsku reakciju, odmah
se javite lijecniku.

Opazene su sljedece nuspojave: Q
. Vrlo Cesto (mogu se javiti u vise od 1 na 10 osoba): crvenilo, bol, oticamjc% svrbez na mjestu
injiciranja* @

o Cesto (mogu se javiti u do 1 na 10 osoba): toplina, stvaranje modsic, tvrda kvrzica i osip na
mjestu injiciranja*, glavobolja*, bol u ruci ili nozi*, bol u zgl()@la, bol u misi¢ima,
vrucica, osip Q

o Manje Cesto (mogu se javiti u do 1 na 100 osoba): muéni\@ ene limfne Zlijezde (na vratu,
u pazuhu)

o Rijetko (mogu se javiti u do 1 na 1000 osoba): kopriw@ na mjestu injiciranja

o Vrlo rijetko (mogu se javiti u do 1 na 10 000 osoba); vodene kozice (variCele), herpes zoster,
upalom uzrokovano o$teéenje mreZnice koje re,zu@}romj enom vida (u bolesnika na

imunosupresivnoj terapiji). . \

*Qve su nuspojave opazene u klini¢kim ispitivanjifaa i tijekom pracenja nakon stavljanja cjepiva u
promet; vecina nuspojava koje su bile opazene winickim ispitivanjima bila je blagog intenziteta.

Prijavljivanje nuspojava ,J

Ako primijetite bilo koju nuspojavu, pot M e obavijestiti lijeCnika ili ljekarnika. To ukljucuje i
svaku mogucu nuspojavu koja nije nav&&a u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti izravno putem
nacionalnog sustava za prijavu nusppjava: navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem nuspojava moZzete
pridonijeti u procjeni sigurnosti o jepiva.

5. Kako tuvati ZOSTA\&&(

Cjepivo Cuvajte izvanb{vda i dohvata djece.

Ovo cjepivo se lge’ @Cpotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na pakiranju iza oznake
"EXP". Rok Valet dnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

Cuvati i prevoziti na hladnom (2 °C — 8 °C). Ne zamrzavati. Bogicu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi
zaStite od svjetlosti.

Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode ili kuéni otpad. Pitajte svog ljekarnika kako
baciti lijekove koje viSe ne koristite. Ove ¢e mjere pomo¢i u o¢uvanju okolisa.

6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije

Sto ZOSTAVAX sadrzi

Nakon pripreme, jedna doza (0,65 ml) sadrzi:

Djelatna tvar je:

Varicella-zoster virus', soj Oka/Merck, (Zivi, oslabljeni) ne manje od 19 400 PFU (jedinice koje
stvaraju plak).
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"'UmnoZen na ljudskim diploidnim (MRC-5) stanicama
Drugi sastojci su:

PraSak

saharoza, hidrolizirana Zelatina, natrijev klorid (NaCl), kalijev dihidrogenfosfat, kalijev klorid (KCl),
natrijev L-glutamat hidrat, natrijev hidrogenfosfat, natrijev hidroksid (NaOH) (za podesavanje pH) i
urea.

Otapalo
voda za injekcije

Kako ZOSTAVAX izgleda i sadrzaj pakiranja

Cjepivo je prasak za suspenziju za injekciju u jednodoznoj bocici, koji se treba @@miti otapalom
priloZzenim uz bocicu s praskom. @

Prasak je bijeli do bjelkasti kompaktni kristalicni kolaci¢. Otapalo je biStfi ezbojna tekucina.

ZOSTAVAX je dostupan u pakiranjima od 1 ili 10. Na trzistu se ne @] nalaziti sve veliCine

pakiranja.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet i proizvod@
Nositelj odobrenja: Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Nizozemska

Proizvodac¢: Merck Sharp and Dohme B.V., Waardelyv’ #2031 BN Haarlem, Nizozemska

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalngm predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje
lijeka u promet:

Belgié/Belgique/Belgien ‘J%@ Lietuva

MSD Belgium ¢ UAB Merck Sharp & Dohme

Tél/Tel: +32(0)27766211 5\ Tel.: +370.5.2780.247
dpoc_belux@merck.com msd_lietuva@merck.com

0’\
Bbarapus > Luxembourg/Luxemburg
Mepk Hlapm u loym bearapu @) \ MSD Belgium
ten.: +359 2 819 3737 % Tél/Tel: +32(0)27766211

info-msdbg@merck.com dpoc_belux@merck.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & D¢ r@r.o. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +420.233.0% &? Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechsl@h rck.com hungary msd@merck.com
Danmark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited.
TIf: + 45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@merck.com malta_info@merck.com
Deutschland Nederland

MSD Sharp & Dohme GmbH Merck Sharp & Dohme B.V.

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 0) Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
e-mail@msd.de medicalinfo.nl@merck.com
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Eesti Norge

Merck Sharp & Dohme OU, MSD (Norge) AS
Tel: +372.614.4200 TIf: +47 3220 73 00
msdeesti@merck.com msdnorge@msd.no
E)Aada Osterreich
MSD A.®.B.E.E. Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
TnA: +30 210 98 97 300 Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_greece@merck.com dpoc_austria@merck.com
Espaiia Polska
Merck Sharp & Dohme de Espaiia, S.A. MSD Polska Sp. z o.0.
Tel: +34 91 321 06 00 Tel.: +48.22.549.51.00 Q
msd_info@merck.com msdpolska@merck.co
France Portugal {
MSD France Merck Sharp & , Lda
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40 Tel: +351 21 4
inform _pt% ‘com
Hrvatska Roméni
Merck Sharp & Dohme d.o.o. Merck Shafp & Dohme Romania S.R.L.

Tel: +3851 66 11 333

croatia_info@merck.com o n ania@merck.com

Ireland %\)Venija

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health) erck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Limited Tel: +386.1.520.4201

Tel: +353 (0)1 2998700 "’% msd.slovenia@merck.com
medinfo_ireland@merck.com N

island s Slovenska republika
Merck Sharp & Dohme s.r.0

Vistor hf. . \
Simi: + 354 535 7000 \ Tel: +421 2 58282010
0 dpoc_czechslovak@merck.com

Italia k Suomi/Finland

MSD Italia S.r.1. \L_’_ MSD Finland Oy

Tel: 800 23 99 89 (+ 61911) Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
medicalinformat.iotx@sd.com info@msd.fi

Kvnpog \ Sverige

Merck Sharp & me Cyprus Limited Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
TnA: 800 00 673 (+357 22866700) Tel: +46 77 5700488
cyprus_info@merck.com medicinskinfo@merck.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Merck Sharp & Dohme Latvija Merck Sharp & Dohme (Human Health) Limited
Tel: +371.67364.224 Tel: +353 (0)1 2998700
msd_lv@merck.com medinfoNI@msd.com

Ova uputa je zadnji puta revidirana u <{MM/GGGG}> <{mjesec GGGG}>.

Ostali izvori informacija
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Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za
lijekove: https://www.ema.europa.eu.

Sljedece informacije namijenjene su samo zdravstvenim radnicima:

Prije nego $to se pomijesa s otapalom, prasak cjepiva bijeli je do bjelkasti kompaktni kristali¢ni
kolaci¢. Otapalo je bistra bezbojna tekucina. Nakon rekonstitucije, ZOSTAVAX je blago zamucena do
prozirna, bjelkasta do svijetlozuta tekucina.

Izbjegavati kontakt s dezinficijensima, jer mogu inaktivirati virus cjepiva.

Za rekonstituciju cjepiva koristite priloZzeno otapalo.

Vazno je da se za svakog pojedinog bolesnika koristi posebna sterilna §trcalj@§a, kako bi se
sprijecio prijenos infektivnih Cestica s jedne osobe na drugu. {

Potrebno je upotrijebiti jednu iglu za rekonstituciju, te zasebnu, novu @ injekceiju.

Upute za rekonstituciju bo

Izvucite cijeli sadrzaj bocice s otapalom u $trcaljku. Ubrizgajt li sadrzaj Strcaljke u bocicu s
praskom. Njezno protresite kako bi se potpuno otopio.

.
Prije primjene, rekonstituirano cjepivo treba vizualng

nema neuobicajeni izgled. U slucaju da se takvo ét(@ i

ati da ne sadrzi strane Cestice 1/ili da
jepivo bacite.

Preporucuje se primijeniti cjepivo odmah nakon rékonstitucije, kako bi se smanjila moguénost
gubitka potentnosti cjepiva. Ako se rek‘glst@ano cjepivo ne primijeni u roku od 30 minuta,

potrebno ga je baciti. R

Ne zamrzavati rekonstituirano cj epi);A

L 4
Izvucite cijeli sadrzaj rekonstitui Mj epiva iz bocice u Strcaljku, promijenite iglu i ubrizgajte cijeli
volumen supkutano ili intramus .

Neiskoristeni lijek ili otpaa%ﬁerij al potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

Vidjeti takoder dio 3@0 primjenjivati ZOSTAVAX
<
D
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Uputa o lijeku: Informacije za korisnika

ZOSTAVAX
Prasak i otapalo za suspenziju za injekciju u napunjenoj Strcaljki
cjepivo protiv herpes zostera (Zivo)

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego primite ovo cjepivo jer sadrzi Vama vazne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda ¢ete je trebati ponovno proditati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lije¢niku ili ljekarniku.

- Ovo je cjepivo propisano samo Vama. Nemojte ga davati drugima.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lijecnika ili ljekarnika. To
ukljucuje i svaku mogucéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte dio 4.

Sto se nalazi u ovoj uputi: Q
1. Sto je ZOSTAVAX i za §to se koristi

2. Sto morate znati prije nego primite ZOSTAVAX @

3. Kako primjenjivati ZOSTAVAX {

4, Moguce nuspojave 0

5. Kako ¢uvati ZOSTAVAX

6.

Sadrzaj pakiranja i druge informacije bo

1. Sto je ZOSTAVAX i za §to se koristi O

ZOSTAVAX je cjepivo za sprecavanje herpes zoster@’ erpeti¢ne neuralgije (PHN) povezane sa

herpes zosterom, tj. dugotrajne neuropatske boli na@gr s zostera.
ZOSTAVAX se primjenjuje za cijepljenje osoba u dobi od 50 godina i starijih.

ZOSTAVAX se ne moze primjenjivati za postojeceg herpes zostera ili boli povezane s
prisutnim herpes zosterom. N

*
L 4 \
Sto je herpes zoster? }

Herpes zoster je bolni osip u ehuri¢a. Obicno nastaje na jednom dijelu tijela i moze trajati
nekoliko tjedana. Moze do%g jakih i dugotrajnih bolova i stvaranja oziljka. Manje ¢esto mogu
nastati bakterijske infekciie koZe, slabost, paraliza miSica, gubitak sluha ili vida. Herpes zoster

Podaci o bolesti herpes zoster:

uzrokuje isti virus koj je vodene kozice. Nakon §to prebolite vodene kozice, virus koji ih je
prouzrocio ostaje u Zm—pm stanicama u Vasem tijelu. Ponekad, nakon mnogo godina, virus se moze

aktivirati i prouzrégi es zoster.
L 4

v

Sto je PHN? \/
Nakon §to mjehuic¢i herpes zostera zacijele, bol moze trajati mjesecima ili godinama i moze biti jaka.
Ova dugotrajna neuropatska bol zove se postherpeti¢na neuralgija ili PHN.

2. Sto morate znati prije nego primite ZOSTAVAX

Nemojte primiti ZOSTAVAX

o ako ste alergi¢ni na neki od sastojaka ovog cjepiva (ukljuc¢ujuci neomicin (koji moze biti
prisutan kao tvar zaostala u tragovima) ili neki drugi sastojak naveden u dijelu 6.)

o ako imate krvni poremecaj ili bilo koju vrstu raka koja slabi imunoloski sustav

o ako Vam je lijeCnik rekao da imate oslabljeni imunoloski sustav zbog bolesti, lijekova ili drugih
oblika lijeCenja

o ako imate aktivnu nelijeCenu tuberkulozu
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o ako ste trudni (StoviSe, trudnocu treba izbjegavati mjesec dana nakon cijepljenja, vidjeti
Trudnoéa i dojenje).

Upozorenja i mjere opreza

Ako ste imali i$ta od sljedeceg, obratite se svom lije¢niku ili ljekarniku prije nego primite
ZOSTAVAX:

. ako imate ili ste imali neki zdravstveni problem ili bilo kakvu alergiju

. ako imate vruéicu

. ako imate HIV-infekciju

Obavijestite svog lijecnika ako ste ikad imali alergijsku reakciju na neki od sastojaka (ukljucujuci
neomicin (koji moze biti prisutan kao tvar zaostala u tragovima) ili bilo koji sastojak naveden u
dijelu 6.) prije nego Sto primite ovo cjepivo.

Kao i mnoga cjepiva, ZOSTAVAX mozda nece pruziti potpunu zastitu svim ga koje se cijepe.

Ako imate poremecaj zgruSavanja krvi ili niske razine krvnih plocica, cjgpive, Vam trebaju dati pod
koZzu, zato §to nakon primjene u mi$i¢ moze nastupiti krvarenje. Q

Drugi lijekovi i ZOSTAVAX
Obavijestite svog lijecnika ili ljekarnika ako uzimate, nedavno 11li biste mogli uzeti bilo koje
druge lijekove ili cjepiva.

ZOSTAVAX se moze primijeniti istodobno s inaktivirgnifw/cjepivom protiv gripe. Ta dva cjepiva
moraju se dati zasebnim injekcijama na razlicita mjesta%J elu.

Za informacije o istodobnoj primjeni cjepiva ZOS X i pneumokoknog polisaharidnog cjepiva,
upitajte svog lijecnika ili drugog zdravstvenog @ﬁka.

S
Trudnoéa i dojenje o V%
ZOSTAVAX se ne smije dati trudnicam: & reproduktivne dobi moraju primjenjivati potrebne
mjere opreza kako bi izbjegle trudnoéu.&(om 1 mjeseca nakon cijepljenja.

L 4
Obavijestite svog lije¢nika ako d&ji Eb' namjeravate dojiti. Vas lije¢nik ¢e odluciti smijete li primiti
ZOSTAVAX. 6\

Ako ste trudni ili dojite, m&&a biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom
lije¢niku ili ljekarniku za savjet prije nego primite ovo cjepivo.

Upravljanje Vozilinmkoj evima

Nema podataka koji azivali na to da ZOSTAVAX utjeCe na sposobnost upravljanja vozilima i
rada sa stroj evima\

ZOSTAVAX sadrzi natrij
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 miligrama) natrija po dozi, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

ZOSTAVAX sadrzi kalij

Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (39 miligrama) kalija po dozi, tj. zanemarive koli¢ine kalija.

3. Kako primjenjivati ZOSTAVAX

ZOSTAVAX treba ubrizgati pod kozu ili u misi¢, po moguénosti u nadlakticu.

Ako imate poremecaj zgruSavanja krvi ili niske razine krvnih plocica, dobit ¢ete injekciju pod kozu.

ZOSTAVAX se daje kao jednokratna doza.
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Upute za pripremu namijenjene zdravstvenim radnicima nalaze se na kraju ove upute.

4, Moguce nuspojave

Kao i sva cjepiva i lijekovi, ovo cjepivo moze uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod
svakoga.

Rijetko (mogu se javiti u do 1 na 1000 osoba) mogu nastati alergijske reakcije. Neke od tih reakcija
mogu biti ozbiljne i mogu ukljucivati otezano disanje ili gutanje. Ako imate alergijsku reakciju, odmah
se javite lijecniku.

Opazene su sljedece nuspojave: Q
o Vrlo Cesto (mogu se javiti u vise od 1 na 10 osoba): crvenilo, bol, oticamjcs svrbez na mjestu
injiciranja* @

o Cesto (mogu se javiti u do 1 na 10 osoba): toplina, stvaranje modsic, tvrda kvrzica i osip na
mjestu injiciranja*, glavobolja*, bol u ruci ili nozi*, bol u zgl%a, bol u miSi¢ima,
vruéica, osip Q

o Manje Cesto (mogu se javiti u do 1 na 100 osoba): muéni\@ ene limfne Zlijezde (na vratu,

u pazuhu)

o Rijetko (mogu se javiti u do 1 na 1000 osoba): kopriw@ na mjestu injiciranja

o Vrlo rijetko (mogu se javiti u do 1 na 10 000 osoba); vodene kozice (varicele), herpes zoster,
upalom uzrokovano o$te¢enje mreznice koje rezultifajpromjenom vida (u bolesnika na
imunosupresivnoj terapiji). .

N

*QOve su nuspojave opazene u klini¢kim ispifiganjima i tijekom pracenja nakon stavljanja
cjepiva u promet; ve¢ina nuspojava koje su bile opazene u klinickim ispitivanjima bila je blagog
intenziteta. Jd @

Prijavljivanje nuspojava .\%

Ako primijetite bilo koju nuspojavu, p no je obavijestiti lijeCnika ili ljekarnika. To ukljucuje i
svaku mogucu nuspojavu koja nijeenavedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti izravno putem
nacionalnog sustava za prijavu n;ﬂ&ra: navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem nuspojava mozete
pridonijeti u procjeni sigurnosti %jepiva.

5.  Kako cuvati ZOS !AV&
Cjepivo Cuvajte izya@ eda i dohvata djece.

L 4
Ovo cjepivo se an upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na pakiranju iza oznake
"EXP". Rok Wsti odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

Cuvati i prevoziti na hladnom (2 °C — 8 °C). Ne zamrzavati. Bo¢icu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi
zastite od svjetlosti.

Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode ili ku¢ni otpad. Pitajte svog ljekarnika kako
baciti lijekove koje vise ne koristite. Ove ¢e mjere pomoci u o€uvanju okolisa.

6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije

Sto ZOSTAVAX sadrzi

Nakon pripreme, jedna doza (0,65 ml) sadrzi:
Djelatna tvar je:
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Varicella-zoster virus!, soj Oka/Merck, (Zivi, oslabljeni) ne manje od 19 400 PFU (jedinice koje
stvaraju plak).
"' UmnoZen na ljudskim diploidnim (MRC-5) stanicama

Drugi sastojci su:

PraSak

saharoza, hidrolizirana Zelatina, natrijev klorid (NaCl), kalijev dihidrogenfosfat, kalijev klorid (KCl),
natrijev L-glutamat hidrat, natrijev hidrogenfosfat, natrijev hidroksid (NaOH) (za podeSavanje pH) i
urea.

Otapalo

voda za injekcije

Kako ZOSTAVAX izgleda i sadrZaj pakiranja Q

Cjepivo je prasak za suspenziju za injekciju u jednodoznoj bocici, koji se tr ipremiti otapalom

priloZenim uz bocicu s praSkom.

Prasak je bijeli do bjelkasti kompaktni kristalicni kolaci¢. Otapalo je ;i bezbojna tekucina.

Jedno pakiranje cjepiva ZOSTAVAX sadrzi bocicu i napunjenu § bez igle ili s jednom ili

2 zasebne igle.

ZOSTAVAX je dostupan u pakiranjima od 1, 10 ili 20 sa ili b la. Na trziStu se ne moraju nalaziti
sve velicine pakiranja.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet i pf' '%aé
Nositelj odobrenja: Merck Sharp & Dohme B.V., V@@r eg 39, 2031 BN Haarlem, Nizozemska

Proizvodac: Merck Sharp and Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Nizozemska

Za sve informacije o ovom lijeku obratite om predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje
lijeka u promet: ’\

Belgié/Belgique/Belgien s Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme

0’\
Tél/Tel: +32(0)27766211 0\ Tel.: +370.5.2780.247

dpoc_belux@merck.com msd_lietuva@merck.com

k Luxembourg/Luxemburg

bbarapus
Mepk Ulapm u loym Wﬂﬂ EOO/, MSD Belgium
ten.: +359 2 819 373 Tél/Tel: +32(0)27766211
info-msdbg@mere&Q, dpoc_belux@merck.com

.
Ceska republi a\ Magyarorszag
Merck Sharp & me s.1.0. MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: +420.233.010.111 Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechslovak@merck.com hungary msd@merck.com
Danmark Malta
MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited.
TIf: + 45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@merck.com malta_info@merck.com
Deutschland Nederland
MSD Sharp & Dohme GmbH Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 0) Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
e-mail@msd.de medicalinfo.nl@merck.com
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Eesti Norge

Merck Sharp & Dohme OU, MSD (Norge) AS
Tel: +372.614.4200 TIf: +47 3220 73 00
msdeesti@merck.com msdnorge@msd.no
E)Aada Osterreich
MSD A.®.B.E.E. Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
TnA: +30 210 98 97 300 Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_greece@merck.com dpoc_austria@merck.com
Espaiia Polska
Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A. MSD Polska Sp. z o.0.
Tel: +34 91 321 06 00 Tel.: +48.22.549.51.00 Q
msd_info@merck.com msdpolska@merck.co
France Portugal {
MSD France Merck Sharp & ,Lda
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40 Tel: +351 21 4
inform _pt% “‘com
Hrvatska Roméni
Merck Sharp & Dohme d.o.o. Merck Shafp & Dohme Romania S.R.L.

Tel: +3851 66 11 333

croatia_info@merck.com o N ania@merck.com

Ireland Q\)venija

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health) erck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Limited Tel: +386.1.520.4201

Tel: +353 (0)1 2998700 "’% msd.slovenia@merck.com
medinfo_ireland@merck.com N

island s Slovenska republika
Merck Sharp & Dohme s.r.o

Vistor hf. . \
Simi: + 354 535 7000 \ Tel: +421 2 58282010
0 dpoc_czechslovak@merck.com

Italia k Suomi/Finland

MSD lItalia S.r.1. \L_’_ MSD Finland Oy

Tel: 800 23 99 89 (+ 61911) Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
medicalinformat.iotx@qsd.com info@msd.fi

Kvnpog \ Sverige

Merck Sharp & me Cyprus Limited Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tn: 800 00 673 (+357 22866700) Tel: +46 77 5700488
cyprus_info@merck.com medicinskinfo@merck.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Merck Sharp & Dohme Latvija Merck Sharp & Dohme (Human Health) Limited
Tel: +371.67364.224 Tel: +353 (0)1 2998700
msd_lv@merck.com medinfoNI@msd.com

Ova uputa je zadnji puta revidirana u <{MM/GGGG}> <{mjesec GGGG}>.
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Ostali izvori informacija

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za
lijekove: https://www.ema.europa.eu.

Sljedeée informacije namijenjene su samo zdravstvenim radnicima:

Prije nego $to se pomijesa s otapalom, praSak cjepiva bijeli je do bjelkasti kompaktni kristali¢ni
kolaci¢. Otapalo je bistra bezbojna tekuéina. Nakon rekonstitucije, ZOSTAVAX je blago zamuéena do
prozirna, bjelkasta do svijetlozuta tekucina.

Izbjegavati kontakt s dezinficijensima, jer mogu inaktivirati virus cjepiva.

Za rekonstituciju cjepiva koristite prilozeno otapalo. Q

Vazno je da se za svakog pojedinog bolesnika koristi posebna sterilna Strcaljkasifigla, kako bi se
sprije¢io prijenos infektivnih Cestica s jedne osobe na drugu. ;

Potrebno je upotrijebiti jednu iglu za rekonstituciju, te zasebnu, now@l a injekceiju.

Upute za rekonstituciju

Kako bi se pricvrstila igla na Strcaljku, potrebno ju je ¢vrsto pe¢ @ jiti na vrh Strcaljke 1 dodatno
zategnuti zakretanjem za Cetvrtinu kruga (90°).

*
Ubrizgajte cijeli sadrzaj Strcaljke s otapalom u bocice l@S;aeri prasak. Njezno protresite kako bi se
potpuno otopio.

Prije primjene, rekonstituirano cjepivo treba vizyalno pregledati da ne sadrzi strane Cestice i/ili da
nema neuobicajeni izgled. U slucaju da se }k\@ opazi, cjepivo bacite.

L 4
Preporucuje se primijeniti cjepivo odﬁﬁ@kon rekonstitucije, kako bi se smanjila moguénost

gubitka potentnosti cjepiva. Ako se stituirano cjepivo ne primijeni u roku od 30 minuta,
potrebno ga je baciti.

Ne zamrzavati rekonstltulran®'

Izvucite cijeli sadrzaj rekorﬁt{mnog cjepiva iz bocice u $trcaljku, promijenite iglu i ubrizgajte cijeli
1 intram

volumen supkutano ili 1n£a uskularno
Neiskoristeni lijek ilw ni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.
.

Vidjeti takoder’&{ YKako primjenjivati ZOSTAVAX

Y4
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