II. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések
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Tudomanyos kovetkeztetések

A Havrix és kapcsolédo nevek a teljes hepatitisz A viriont (HM175 torzs) tartalmazo, formaldehiddel
inaktivalt, aluminiumra adszorbealt vakcina. A Havrix 2 hataserésségben kaphatd: Havrix 1440
Adult és Havrix 720 Junior.

A felnétt hatdser6sség 1440 ELISA-egységnyi (EL.E) inaktivalt hepatitisz A virus antigént tartalmaz
0,5 mg aluminiumra adszorbealva aluminium-hidroxid formajaban, 1,0 ml térfogatban.

A gyermekgydgyaszati hataser0sség 720 ELISA-egységnyi (EL.E) inaktivalt hepatitisz A virus
antigént tartalmaz 0,25 mg aluminiumra adszorbedlva aluminium-hidroxid formajaban, 0,5 ml
térfogatban. Ez a felnGtt adag fele.

A Havrix 1440 Adult el6szor 1993-ban, a Havrix 720 Junior pedig 1997-ben kapott engedélyt az
EU-ban. Jelenleg felnGttek és gyermekek hepatitisz A virus elleni, aktiv immunizalasara
engedélyezettek az Eurdpai Unid (EU) alabbi 26 tagallamaban: Ausztria, Belgium, Bulgaria, Ciprus,
Csehorszég, Dénia, Esztorszag, Finnorszag, Franciaorszag, Gérégorszag, Hollandia, frorszég,
Lengyelorszag, Lettorszag, Litvania, Luxemburg, Magyarorszég, Malta, Németorszag, Olaszorszag,
Portugadlia, Romania, Szlovakia, Szlovénia, Spanyolorszag és Svédorszag, valamint Izland és
Norvégia. Vildgszerte tébb mint 85 orszagban engedélyezettek. A forgalombahozatali engedély
jogosultja, a GlaxoSmithKline Biologicals SA cégcsoport elemezte a Havrix 1440 Adult és a Havrix
720 Junior 26 uniods tagallamban érvényben lévé Gsszes nemzeti alkalmazasi el6irasanak angol
forditasai kozotti eltéréseket. A bejelentés szerint a fo eltéréseket az alkalmazasi elbiras 4.1, 4.2,
4.4 és 4.8 pontjaban taldltak, de vannak eltérések az alkalmazasi eldiras 4.3, 4.5, 4.6, 4.7, 5.1,
5.2 és 5.3 pontjaban is.

A fent emlitett gydgyszer engedélyét érint6 ilyen eltérésekre tekintettel a forgalombahozatali
engedély jogosultja 2023. augusztus 21-én a 2001/83/EK iranyelv 30. cikkének (1) bekezdése
szerinti beterjesztési eljarasrdl értesitette az Eurdpai Gydgyszerligynokséget (EMA), hogy az unids
tagdllamokban harmonizaljak a hepatitisz A vakcina, a Havrix és kapcsolédd nevek kisérdiratait.

Ennek kapcsan a forgalombahozatali engedély jogosultja attekintést nyljtott be az azonositott
eltérésekrdl, a javasolt, harmonizalt kisérGiratokkal és aldtémaszté adatokkal egyditt.

A CHMP tudomanyos értékelésének atfogo osszegzése

Az alabbiakban csak a jelentésebb valtozasokat részletezziik. A harmonizalt kisérdiratokat
ugyanakkor a III. melléklet tartalmazza.

4.1 pont - Terapias javallatok

A javallat kérébe tartozd betegség:

A terapias javallat els6 része, amely leirja, hogy a Havrix a hepatitisz A virus (HAV) fert6zés elleni
aktiv immunizalasra javallott, minden tagallamban ké&zel azonos volt, a nyelvi sajatossagokbol
ereds kisebb kililonbségekkel. A Havrix hepatitisz A virus (HAV) fert6zéssel szembeni
immunogenitasanak és hatasossaganak alatdmasztasara a forgalombahozatali engedély jogosultja
a Havrix Adult és a Havrix Junior vizsgalatait, valamint a vakcinat aktiv kontrollként alkalmazé
vizsgalatokat, a Havrix-ot aktiv kontrollként alkalmazé klinikai fejlesztési programot és a
szakirodalomban publikalt vizsgalatokat nyujtott be.

A CHMP Ugy vélte, hogy a klinikai vizsgalatokrdl benyujtott adatok és a szakirodalom alatamasztjak
a HAV elleni vakcina immunogenitasat és hatdsossagat a HAV-fert6zések megel6zésében, és
jévahagyta a javasolt harmonizalt széveget.

Korcsoportok
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informacidok nem voltak egységesek a nemzeti alkalmazasi elGirdasokban. A CHMP Ugy vélte, hogy a
Havrix 720 Junior készitménnyel a masodik életévben, gyermekeknél végzett immunizalast
értékel6 vizsgalatok eredményei igazoltak az alkalmassagat az 1 éves gyermekek hepatitisz A
elleni immunizalasara.

A Havrix 1440 Adult készitmény 16 éves és id0sebb serdlil6k esetében preferalt alkalmazasat a
Havrix 720 Junior készitmény immunogenitédsara vonatkozé adatokat életkor szerint rétegezve (1-
6 év, 7-9 év, 10-12 év, 13-15 év és 16-18 év) ismertetd, osszevont elemzés tdmasztja ala. Bar a
16-18 éves korcsoportban a gyermekgydgyaszati adag alkalmazasakor az immunvalasz még
mindig medfeleld volt, ezek az adatok alatdmasztjak azt az altaldnos javallatot, miszerint 16 éves
kortol lehetbleg a Havrix 1440 Adult alkalmazandd, de tovabbra is alatdmasztjak annak
lehet6ségét, hogy a Havrix 720 Junior készitményt 16-18 éves serdlil6knél is alkalmazzak.

A CHMP a javasolt javallatot elfogadhaténak és az Eurdpai Bizottsag alkalmazasi elirdsokrol sz616
irAanymutatdsanak! és a terapias javallat megfogalmazasardl sz6lé utmutaténak
(EMA/CHMP/483022/2019) megfelelonek itélte, azzal, hogy az egyes hatdserGsségekre kiilon
szoveget kell beilleszteni annak egyértelm(ivé tételére, hogy mely korcsoportokban alkalmazhatdk,
és torolni kell az expozicidé kockdzatanak kitett betegek kilén emlitését, valamint azt a szokasos
megjegyzeést, hogy az alkalmazasnak 6sszhangban kell allnia a hivatalos ajanlasokkal.

A javallaton kivili alkalmazas megel6zését szolgalé mondatot (,A Havrix nem el6zi meg a mas
kérokozdk, példaul a hepatitisz B virus, a hepatitisz C virus, a hepatitisz E virus vagy a majat
ismerten fert6z6, mas kdrokozok altal elbidézett hepatitiszt”) minden alkalmazasi elirasban
engedélyezték, de kiilonb6z6 pontokban szerepel. A CHMP arra a kOvetkeztetésre jutott, hogy
ehhez a mondathoz a ,4.4 - Klilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos

ovintézkedések” ciml pont a megfelel6 rész.

4.2 pont — Adagolas és alkalmazas

Adagolas

A fenti pontban targyalt vizsgalatokbdl szarmaz6 adatok alapjan tisztaztak, hogy bar a Havrix 720
Junior készitményt 1-15 éves gyermekeknél és serdul6knél térténd alkalmazasra szantak, az
alkalmazésa szlikség esetén 16-18 éves serdll6knél is elfogadhatd. A Havrix 1440 Adult 16 éves
és ennél id6sebb serdliloknél és feln6tteknél torténd alkalmazasra szolgal.

A fenti pontban leirt vizsgélatokbdl, valamint egy masodik adagot akar 5,5 évvel késébb alkalmazo,
feln6ttek részvételével végzett, prospektiv, 6sszehasonlitd vizsgalatbdl szarmazé adatok alapjan
megtartottdk az alapimmunizalas és az emlékeztets oltas kozott eltelt idészakra és egy késdbbi
maéasodik adagra vonatkozé mondatot, amely harom kivételével mar minden tagéllamban szerepelt
a szbvegben.

A Havrix mas, inaktivalt hepatitisz A vakcinakkal valod felcserélhet6sége része a WHO
(Egészséguigyi Vilagszervezet) hepatitisz A vakcinakrdl kiadott, 2022. évi allaspontjanak?. A
felcserélhet6ségre vonatkozdéan egy mondatot illesztettek be a harmonizalt alkalmazasi elbirasba.

Az adagolas elfogadhatdsaga az id6s populaciéban a hepatitisz A vakcinakrdl vilagszerte
rendelkezésre all6 adatokon alapul (A WHO allasfoglalasa a hepatitisz A vakcinakrol, 2022). Nem
sziikséges a ddzis modositdsa, és egy mondatot illesztettek be arrdl, hogy korlatozottak az adatok
a Havrix e populaciéban végzett alkalmazasaval kapcsolatban.

A gyermekek és serdlilOk esetében a CHMP jévahagyta azt a mondatot, hogy az 1 évesnél fiatalabb
gyermekeknél a Havrix 720 Junior biztonsagossagat és hatasossagat nem igazoltadk, de a QRD

1 European Commission “Guideline on Summary of Product Characteristics (SmPC)"”, September 2009
2 WHO position paper on hepatitis A vaccines, 2022
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sablonnal 6sszhangban kérte kereszthivatkozas beillesztését a jelenleg rendelkezésre allé adatokat
leiré 5.1 pontra, mig az adagolasra nem lehet javaslatot tenni.

Az alkalmazas mddja

A Havrix-ra vonatkozdan kisgyermekeknél a comb anterolaterdlis része, feln6tteknél, serdiil6knél
és gyermekeknél pedig a deltaizom régidja szerepelt az alkalmazas helyeként az 6sszes
tagallamban. A harmonizalt alkalmazasi el6irdsban azonban a CHMP kilén szbveget kért az egyes
vakcinaddzisokhoz. Kisgyermekek esetében az alkalmazas helye a fizikalis fejlettségtol fligg.
Ezenfellil a harmonizalt alkalmazasi elGirasba belefoglaltdak a kovetkezd mondatot: ,Barmely
alkalmazasi helyrél van szd, az injekcié beadasanak helyét az injekcié utan legalabb két percig
erésen nyomni kell (dérzsélés nélkiil)”. Megfelelének itélték és megtartottak az 6sszes alkalmazasi
el6irdsban mar jévahagyott mondatokat arrél, hogy a készitmény a glutedlis régidba vagy
intravaszkularisan nem adhatd. Mivel a szubkutan vagy intradermalis alkalmazas szuboptimalis
valaszokat eredményezhet a HAV-vel szemben, a tagallamok t6bbségében mar szerepelt, hogy a
készitmény igy nem alkalmazhatd, és ezt megtartottak. Ugyanakkor a trombocitopénidban vagy
vérzéses zavarban szenvedd személyeknél helyes orvosi gyakorlat az ilyen alkalmazas mérlegelése.
A CHMP Uugy vélte, hogy egy erre vonatkozé mondatot kell beilleszteni a 4.4 pontba.

4.3 pont — Ellenjavallatok

A hatdanyaggal vagy a segédanyagok barmelyikével, illetve ebben az esetben a neomicinnel
szembeni tulérzékenységre vonatkozd, standard ellenjavallatot mar belefoglaltdk az 6sszes
tagallam alkalmazasi el6irasaba, kisebb szbvegezési eltérések mellett (pl. hivatkozas

10 tagédllamban ,maradékanyagokra” vagy barmely ,komponensre” vagy ,0sszetevére”). A
mondatot megdrizték és 6sszehangoltak a QRD sablonnal, valamint az alkalmazasi eldirdsokrdl
sz0l6 EB iranymutatassal. Emellett 3 tagallam alkalmazasi elGirasaban szerepelt a formaldehiddel
szembeni tlulérzékenység. A CHMP elismerte, hogy az Eurdpai Bizottsdg emberi felhasznalasra
szant gydgyszerek cimkeszovegében és betegtajékoztatdjdban szerepld segédanyagokrol szdld
iranymutatasa (2018)3 csak a helyi és belsbleges alkalmazasra szant készitmények esetében irja
el6 ennek a segédanyagnak a felsorolasat. A CHMP ugyanakkor azon a véleményen volt, hogy a
lehetséges reakcio nem zarhaté ki azoknal az alanyoknal, akiknél korabban parenteralis
alkalmazast kovetben tulérzékenység jelentkezett a formaldehidre, mivel potencialisan sulyosabb
reakciot valthat ki. A CHMP ezért (gy itélte meg, hogy a Havrix-nak a formaldehiddel szembeni
tulérzékenység esetén is ellenjavalltnak kell lennie.

4.4 pont — Klilénleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

Altaldnos ajénlasok

Beillesztettek egy figyelmeztetést, amely szerint a Havrix alkalmazasat akut, sulyos lazas
betegségben szenvedd személyeknél el kell halasztani, de kisebb fert6zés jelenlétekor nem. A
CHMP Ugy vélte, hogy ez felhivja az egészségligyi szakemberek figyelmét arra, hogy a beteg
tiineteitdl fliggen értékeljék, el kell-e halasztani a vakcina beadasat. Igy ez az alkalmazasi
elGirasokral szold EB-iranymutatassal 6sszhangban nem indokolt ellenjavallatot, hanem inkabb a
kilonleges figyelmeztetésekrdl és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedésekrdl sz6ld részben
kell feltlintetni.

A Havrix semmilyen korilmények kézott nem adhatd intravaszkularisan, és az erre vonatkozé
mondatot a 4.2 pontban megfelelben feltlintetettnek itélték, ezért a harmonizalt alkalmazasi elGiras
4.4 pontjaban nem tartottak meg.

Ahogy mar minden tagallamban szerepelt, megtartottak azt az dvintézkedést, amely szerint a
vakcina beadasat kovet6 ritka anafilaxids esemény esetén megfelel6 orvosi kezelésnek és

3 Guideline on Excipients in the labelling and package leaflet of medicinal products for human use (2018)
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felligyeletnek kell azonnal rendelkezésre allnia, és a vakcina beadasat kovetd, legalabb 15 perces
minimalis megfigyelési id6szakkal egészitették ki.

Valamennyi tagallamban szerepelt djuldsra utald figyelmeztetés, a pontos megfogalmazasban
kisebb eltérésekkel. A szOveget az 0sszes injektalhatdé GSK vakcindra vonatkozdéan 6sszehangoltak
a CHMP 2012. oktober 26-i, munkamegosztasi eljarasrol szold kovetkeztetésével
(EMEA/H/C/xxxx/WS/0153).

Egy kivételével minden tagallamban szerepelt figyelmeztetés a hatdsossag bizonytalansagardl a
hepatitisz A fertézés lappangasi id6szakaban levé egyéneknél. A forgalombahozatali engedély
jogosultja nem adta meg pontosan a HAV-fert6zés lappangasi idejének hosszat, mivel az nincs
egyértelmlen meghatarozva. A CHMP Ugy itélte meg, hogy a Havrix expozicié utani megel6zést
célzo, eredményes alkalmazasat aldtamasztd klinikai bizonyitékok az 6sszes korcsoportban
elégtelenek és nem meggy06zbek, és mivel a klinikai adatok nem mutattak teljes védelmet a
lappangasi id6szak alatt, a figyelmeztetést megfelelének itélték.

Két tagallamban szerepelt figyelmeztetés azzal kapcsolatban, hogy barmilyen mas vakcinahoz
hasonléan nem feltétlendl alakul ki minden beoltott személynél véd6 immunvalasz, és ez
altalanosan elfogadhaté. A CHMP tamogatta ennek a figyelmeztetésnek a beillesztését a
harmonizalt alkalmazasi elGirasba.

A CHMP helyes orvosi gyakorlatnak itélte a szubkutan alkalmazas mérlegelését a
trombocitopéniaban vagy vérzéses zavarban szenved6 egyéneknél. Az alkalmazasi elGirdsok
tobbségében szerepelt erre vonatkozé mondat, kisebb eltérésekkel. A benyujtott publikacidk
szerint a vakcinat szubkutan injekcioval megkapott betegek tébb mint 95%-anal alakult ki magas
HAV elleni ellenanyagtiter, bar ez alacsonyabb volt, mint a vakcinaval intramuszkularisan (im.)
oltott betegeknél. A CHMP azon a véleményen volt, hogy ezt az informacidt, valamint a Havrix
trombocitopénidban vagy vérzéses zavarban szenved6 személyeknél torténd, lehetséges kivételes
alkalmazasat fel kell tuntetni ebben a pontban.

Néhany tagallamban az is szerepelt a szévegben, hogy a Havrix beadhatd HIV-fert6zott
személyeknek, illetve hogy a hepatitisz A-szeropozivitdas nem ellenjavallat. Az alkalmazasi
elGirdasokrdl sz6l6 EB-iranymutatas ajanlasaival 6sszhangban a figyelmeztetésnek vagy az
alkalmazéssal kapcsolatos kiilonleges dvintézkedésnek nem mindgstild, ilyen mondat altaldban nem
szerepel az alkalmazasi eldirdsban, és ezért nem illesztették be a harmonizalt szévegbe.

Segédanyagok

A legtobb tagdllamban szerepeltek mondatok a ddzisonkénti fenilalanin-mennyiségrol, a
fenilketonuridban (PKU) szenved6 egyéneket ennek kapcsan éré kockazatrél, valamint a
dozisonkénti natrium- és kaliummennyiségrdl (gyakorlatilag ,natriummentes” és ,kaliummentes”),
kisebb eltérésekkel. Ezeket 6sszehangoltdk a segédanyagokrdél sz4lé EB-irdanymutatas (2024)4
mellékletével, kiilon is kifejezve a felnbtteknek, illetve a gyermekeknek és a serdll6knek szant
készitményben levé fenilalanin mennyiségét, hogy az egészségligyi szakemberek szamara
vildgosan lathaté legyen.

4.5 pont - Gydgyszerkodlcsdnhatdsok és egyéb interakcidk

A legtébb tagallamban szerepelt, hogy a mas inaktivalt vakcinakkal valé egylttes alkalmazas
varhatéan nem befolyasolja az immunvalaszt, és lehetséges az egyidejli alkalmazas bizonyos
vakcindkkal. A CHMP gy itélte meg, hogy ezek a mondatok az adatok alapjan indokoltak, és
tamogatta a beillesztésliket a harmonizalt alkalmazasi el6irasba.

4 Annex to the European Commission guideline on “Excipients in the labelling and package leaflet of medicinal products
for human use”, EMA/CHMP/302620/2017 Rev. 4, 17 April 2024
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Egy kivételével az 6sszes tagallamban szerepelt, hogy lehetséges az immunglobulinok egyidej(i
alkalmazésa, mivel a szerokonverzids aranyok valtozatlanok maradnak, bar az ellenanyagtiterek
alacsonyabbak lehetnek; ezt megalapozottnak itélték, és a harmonizalt sz6vegben megtartottak.
Az egyik tagallamban a mondatot az alabbi széveg el6zi meg: ,Ha a hepatitisz A ellen azonnali
védelemre van szlikség, a vakcina elsé ddézisanak beadasakor mérlegelni lehet gamma-globulin
egyidejl alkalmazasat”. Az adatokat elégtelennek itélték az immunglobulinok egyidejl
alkalmazasara vonatkozd mondat e részének alatdmasztasahoz, ezért nem tartottdk meg a
harmonizalt szévegben.

A tagallamok tébbségében szerepelt, hogy injektalhato vakcindk vagy immunglobulinok egyidejl
alkalmazésanak mérlegelése esetén kulon fecskendbket és tliket kell hasznalni, és az injekcidkat
kulonbozd helyekre kell beadni; ez bevett gyakorlatnak tekinthetd. Ezért helyénvaldnak tartottak a
megtartasat a harmonizalt szovegben.

4.6 pont - Termékenység, terhesség és szoptatas

Minden tagallamban szerepeltek mondatok a terhességrol és a szoptatasrol, kisebb eltérésekkel. A
CHMP azonban ugy itélte meg, hogy a terhességre és a szoptatasra vonatkozo informaciokat
jobban ki kell hangsulyozni, hogy tikrdzzék a rendelkezésre allo klinikai és nem klinikai adatokat. A
forgalombahozatali engedély jogosultjat ezért felkérték, hogy a széveget igazitsa az ,Iranymutatas
a gyogyszerek human reprodukcidval és szoptatassal kapcsolatos kockazatértékeléséhez: az
adattol a cimkéig” (EMEA/CHMP/203927/2005) cim(i dokumentumhoz?, és illesszen be egy
kereszthivatkozast az 5.3 pontra.

4.7 pont — A készitmény hatdsai a gépjarmlivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességekre

Kisebb eltérésekkel minden tagallamban szerepelt, hogy a Havrix nem vagy csak elhanyagolhato
mértékben befolyasolja a gépjarmlivezetéshez és a gépek kezeléséhez szilkséges képességeket.
Ezt 6sszehangoltdk a QRD sablonnal.

4.8 pont — Nemkivanatos hatdsok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil ismertetése nem volt egységes a nemzeti alkalmazasi eldirdasokban. Az
alkalmazasi elbirasokrdl szOl6 irdnymutatassal 6sszhangban a CHMP azon a véleményen volt, hogy
a klinikai vizsgalatokbdl szarmazd gydgyszer-mellékhatasokat egyetlen tablazatban kell feltlintetni.
Elfogadhaténak tartottdk azonban, hogy a kizardlag egy készitménytipusnal vagy az egyes
készitménytipusok mellett eltéré gyakorisédggal jelentett mellékhatasokat labjegyzetekkel
azonositsak. A MedDRA szervrendszeri besorolast alkalmaztak, és a gyakorisagokat Ujraszamoltak
26 vizsgalat adatai alapjan, beleértve a Havrix 720 és a Havrix 1440 vizsgalatait is.

A ,neuritisz, ezen belll a Guillain-Barré szindroma és a transzverzalis mielitisz” nemkivanatos
esemény és a Havrix alkalmazasa kozotti ok-okozati 6sszefliggést az utols6 PSUSA-nak
(PSUSA/00001596/201901) megfeleléen nem tekintették igazoltnak. Ezért azt nem szerepeltették
a harmonizalt tablazatban.

Nem volt sziikség a harmonizalt alkalmazasi el6iras forgalomba hozatal utani adatokrol szo6lé
részében felsorolt kifejezések frissitésére, azonban a szamitott gyakorisdgokat belefoglaltak.

4.9 pont - Tuladagolas

Ebben a pontban nem voltak Iényeges eltérések a nemzeti alkalmazasi elGirasok kozott. A
harmonizalt alkalmazasi elGirasban valo feltiintetéshez elfogadhatdnak tartottak azt a szovegrészt,
hogy a forgalomba hozatal utani feligyelet soran a tuladagolas eseteirél szamoltak be, és a

> Guideline on Risk Assessment of Medicinal Products on Human Reproduction and Lactation: from Data to Labelling

(europa.eu)
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tuladagolast kovetGen jelentett nemkivéanatos események hasonldak voltak a vakcina rendes
alkalmazésa kapcsan jelentettekhez.

5. pont

A harmonizalt alkalmazasi el6irasban az ATC-besorolasra és a hatasmechanizmusra javasolt
megfogalmazas a legtdobb alkalmazasi el6irdsban mar szerepelt, és ezt elfogadtak. A tagallamok
tobbségében szerepelt a harmonizalt alkalmazasi elbirasban az immunvalaszra vonatkozéan
javasolt szovegrész. A forgalombahozatali engedély jogosultja az immunvalasszal kapcsolatban
felnGttek részvételével végzett klinikai vizsgalatok, valamint 1-18 éves gyermekek részvételével
végzett klinikai vizsgalatok alapjan illesztett be mondatokat. A CHMP 6nkényesnek és nem
tényeken alapuldonak itélte azt a megjegyzést, hogy a szerokonverzié révidebb volt, mint a
hepatitisz A atlagos lappangasi ideje. Ezért ezt nem tartottdk meg a harmonizalt sz6vegben. Bar
korlatozott mennyiségl adat allt rendelkezésre, a CHMP Ugy itélte meg, hogy jelenteni kell az 1
évesnél fiatalabb gyermekekre vonatkozo relevans, rendelkezésre allé informaciokat. Ismert, hogy
a kronikus majbetegségben (CLD) szenved6 betegeknél fennall a hepatitisz A kockazata, ezért a
CHMP kérte, hogy szerepeltessék a vakcina hatasossagat (immunogenitasat) ebben a specifikus
csoportban bizonyitd klinikai vizsgalati eredményeket és tudomanyos publikaciokat. Egy kivétellel
minden tagallamban szerepelt, hogy immunkompetens személyeknél nincs sziikség tovabbi
emlékeztet6 oltasra a 2 dozisbdl allo oltasi sorozat utan, ami elfogadasra kertlt, mivel az adatok
igazoltak, hogy a vakcina képes perzisztald ellenanyagok termel6dését stimulalni, és hosszan tarté
immunmem©ria kivaltasat mutattak. A Twinrix vakcinaval (a GSK kombinalt HAV és HBV
vakcinajaval) kapott reprodukcios toxicitasi eredményeket beillesztették a harmonizalt alkalmazasi
elGirasba.

Az alkalmazasi el6irds egyéb pontjai

A QRD sablonnal és az alkalmazasi el6irasokrol sz6l6 irdnymutatassal 6sszhangban a harmonizalt
alkalmazasi elGiras 4.5 pontjaban javasolt ,Ez a vakcina nem keverhet6 mas vakcinakkal” mondat
a 6.2 pontban szerepelt. Az egyéb pontokat nem harmonizaltak, mivel Ggy vélték, hogy ezeket
nemzeti szinten kell kiigazitani.

Cimkézés

Az alkalmazasi elGirasban elvégzett modositasokat kovetkezetesen atvezették a cimkeszévegbe, de
a legtobb pontot meghagytak nemzeti szintl kitoltésre.

Betegtajékoztatd

A betegtdjékoztatét az alkalmazasi el6irds valtoztatdsainak megfeleléen, a megfogalmazas
kiigazitasaval modositottak, figyelembe véve az informacidk relevanciajat a betegek szamara.

A CHMP véleményének indoklasa
Mivel:
e A bizottsag megvizsgalta a 2001/83/EK iranyelv 30. cikke szerint inditott beterjesztést.

e A bizottsdg megvizsgalta a Havrix és kapcsolodd nevek esetében a javallat, az adagolas és
alkalmazas, a kllonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések,
a nemkivanatos hatasok, valamint a kiséréiratok egyéb pontjai tekintetében azonositott
eltéréseket.

e A bizottsag attekintette a forgalombahozatali engedély jogosultja altal a kisérGiratok
javasolt harmonizacidjanak alatdmasztasara benyujtott adatok 6sszességét, beleértve a
forgalombahozatali engedély jogosultja altal szponzoralt klinikai vizsgalatokat, a
tudomanyos szakirodalmat, valamint a konszenzusos iranymutatasokat.
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e A bizottsag jovahagyta a Havrix-ra és kapcsolddo nevekre vonatkozd harmonizalt
kisérdiratokat.

A CHMP ezért javasolta a Havrix és kapcsoldédd nevek (lasd I. melléklet) forgalombahozatali
engedélyeiben foglalt feltételek mddositasat, amelyhez a kisér6iratok a III. mellékletben
szerepelnek.

Ennek megfelel6en a CHMP arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a Havrix és kapcsolédé nevek

elény-kockazat profilja a kisérGiratok elfogadott valtoztatasait figyelembe véve tovabbra is
kedvezé.
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