VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1.  HEITILYFS
Cervarix stungulyf, dreifa i afylltri sprautu
Cervarix stungulyf, dreifa i hettuglasi

Cervarix stungulyf, dreifa i fjolskammtailati

Boéluefni gegn mannapapillomaveiru [gerdum 16 og 18] (radbrigdi, onzemisgleett, adsogad)

2. INNIHALDSLYSING

1 skammtur (0,5 ml) inniheldur:

234
234

mannapapillomaveiru' af gerd 16 20 mikrogromm
mannapapillomaveiru' af gerd 18 20 mikroégromm

L1-prétein
L1-protein

'mannapapillomaveira = Human Papillomavirus = HPV

2on@emisglaett med AS04 sem inniheldur:
3-O-desacyl-4’-monofosforyllipid A (MPL)? 50 mikrégromm

3adsogad 4 alhydroxidhydrat (Al(OH);) 0,5 milligromm AI** samtals
*L1-protein, & formi veirulikra agna (VLPs — virus-like particles) sem ekki valda sykingu, framleidd
med DNA-radbrigdaerfoataekni med baculoveiru-tjaningarformi sem notar Hi-5 Rix4446-frumur fra

Trichoplusia ni.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM

Stungulyf, dreifa.

Skyjud, hvit dreifa.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Cervarix er boluefni, til notkunar fra 9 4ra aldri, til ad koma 1 veg fyrir forstigsbreytingar i endaparmi
og kynfaerum (leghalsi, skopum, leggdngum og endaparmi) og leghals- og endaparmskrabbamein af
voldum akvedinna krabbameinsvaldandi mannapapillomaveira (HPV). Sja kafla 4.4 og 5.1 vardandi
mikilveegar upplysingar um gogn sem stydja pessa abendingu.

Notkun Cervarix skal vera i samraemi vid opinberar leidbeiningar.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Boélusetningaraeetlunin midast vid aldur vidkomandi einstaklings.



Aldur vio fyrsta skammt Boélusetningarazetlun

Tveir skammtar, 0,5 ml hvor. Annar skammturinn er

. -
9 til og med 14 dra gefinn 5 til 13 manudum eftir fyrsta skammtinn

15 ara og eldri brir skammtar, 0,5 ml hver, vid 0, 1, 6 manudi**

*Ef annar skammtur boluefnisins er gefinn innan vid 5 manudum eftir fyrsta skammtinn skal avallt
gefa pridja skammtinn.

**Ef porf er 4 sveigjanleika 1 bolusetningaraetluninni mé gefa annan skammtinn 1 til 2,5 manudum
eftir fyrsta skammtinn og pridja skammtinn 5 til 12 manudum eftir fyrsta skammtinn.

Ekki liggur fyrir hvort porf er 4 drvunarskammti (sja kafla 5.1).

Melt er me0 pvi a0 peir sem fa fyrsta skammtinn af Cervarix 1juki bolusetningaraztluninni med
Cervarix (sja kafla 4.4).

Bérn (born < 9 dra ad aldri)

Cervarix er ekki @tlad bornum yngri en 9 ara, vegna takmarkadra upplysinga um 6ryggi og
onzmingargetu hja pessum aldurshopi.

Lyfjagjof
Cervarix er atlad til inndeelingar i vodva a axlarvodvasveedinu (sja einnig kafla 4.4 og 4.5).

Cervarix skal ekki undir neinum kringumstaoum gefid i &0 eda i hud. Engar upplysingar eru
fyrirliggjandi um gjof Cervarix undir hio (sja kafla 4.4).

Ef gefa 4 Cervarix & sama tima og onnur boluefni til inndeelingar skal alltaf gefa boluefnin &
mismunandi stungustadi (sja kafla 4.5).

4.3 Frabendingar
Ofneemi fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
4.4 Sérstok varnadarord og varidarreglur vio notkun

Eins og 4 vid um 61l boluefni til inndaelingar, skal videigandi laecknishjalp avallt vera adgengileg ef
sjaldgeef bradaofnemisviobrogd koma fram eftir ad boluefnid er gefio.

Einstaklingar, einkum unglingar, geta fallio 1 yfirlio eftir eda jafnvel fyrir sérhverja bolusetningu,
vegna salrenna viobragda vid inndelingunni. Pessu geta fylgt nokkur taugafradileg einkenni svo sem
timabundnar sjontruflanir, ndladofi og pankippahreyfingar i itlimum 4 medan einstaklingurinn jatnar
sig. Mikilveegt er a0 ferlar séu til stadar til ad forda slysum vegna yfirlioa.

Fresta skal gjof Cervarix hja einstaklingum sem eru med brad, alvarleg veikindi med hita. Hins vegar
er minnihattar syking, svo sem kvef, ekki frdbending fyrir dnaemisadgero.

Boluetnid 4 ekki undir nokkrum kringumstaedum ad gefa i &0 eda 1 hud.
Engar upplysingar liggja fyrir um gjof Cervarix undir hud.



Eins og 4 vid um 6nnur béluefni sem gefin eru i vodva, skal geeta varudar pegar Cervarix er gefid
einstaklingum med blooflagnafaed eda einhverjar blodstorkutruflanir par sem blaeding getur ordid eftir
inndelingu 1 vodva hja slikum sjuklingum.

Eins og 4 vid um 061l béluefni er ekki vist a0 verndandi 6énaemissvorun naist hja 6llum sem eru
bolusettir.

Cervarix veitir adeins vorn gegn sjikdomum sem eru af voldum HPV af gerdum 16 og 18 og ad
einhverju leyti gegn sjukdomum sem eru af véldum akvedinna annarra krabbameinsvaldandi HPV-
gerda sem eru skyldar peim (sja kafla 5.1). bvi skal &fram nota videigandi varnir gegn kynsjukdomum.

Boluefnio er adeins @tlad til fyrirbyggjandi medferdar og hefur engin ahrif & virkar HPV-sykingar eda
stadfestan sjukdom. Ekki hefur verid synt fram & ad boluefnid hafi leknandi 4hrif. Boluefnid er pvi
ekki @tlad til medferdar & leghalskrabbameini eda forstigsbreytingum i leghalsi. Pad er heldur ekki
atlad til ad fyrirbyggja framgang annarra stadfestra frumubreytinga sem tengjast HPV eda HPV-
sykinga sem eru til stadar af voldum gerda boluefnisins eda annarra gerda (sja kafla 5.1 ,,Virkni gegn
HPV-16/18 hj4 konum med stadfesta HPV-16 eda HPV-18 sykingu 1 upphafi rannsoknar*).

Boélusetning kemur ekki i stad reglulegrar leghalsskimunar. bar sem ekkert boluefni er 100% ahrifarikt
(virkt) og Cervarix veitir ekki vernd gegn 6llum gerdum HPV, eda gegn HPV-sykingum sem eru til
stadar, er regluleg leghalsskimun pvi afram mjog mikilveeg og a ad fylgja leidbeiningum a hverjum
stad.

Ekki hefur a0 fullu verid stadfest hve lengi sjikdomsvornin varir. Timasetning og porf fyrir
orvunarskammt(a) hefur ekki verid stadfest.

Ef fra eru taldir HIV-smitadir einstaklingar an einkenna par sem upplysingar vardandi énaemingargetu
liggja fyrir (sja kafla 5.1), liggja engar upplysingar fyrir um notkun Cervarix hja einstaklingum med
skerta 6naemissvorun svo sem hja sjuklingum i dnaemisbealandi medferd. Eins og 4 vid um onnur
boluefni naest e.t.v. ekki fullneegjandi 6namissvérun hja pessum einstaklingum.

Engar rannsoknir vardandi oryggi, onemingargetu eda virkni liggja fyrir sem stydja ad haegt sé¢ ad
skipta & Cervarix og 60rum HPV-boluefnum.

Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

Rekjanleiki
Til pess a0 beta rekjanleika liffraedilegra lyfja skal heiti og lotunimer lyfsins sem gefid er vera skrad

med skyrum hetti.
4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

{ 6llum kliniskum rannséknum voru undanskildir einstaklingar sem fengid hofou imminoglobulin eda
afurdir unnar \r bl6di innan 3 manada fyrir fyrsta bolusetningarskammtinn.

Notkun samhlida 60rum boluethum

Cervarix ma gefa samhlida samsettu 6rvunarbdluefni gegn barnaveiki (d), stifkrampa (T) og kighosta
[frumulaust] (pa), med eda an deydds manuveikiboluetnis (IPV), (dTpa-boluetni, dTpa-IPV-
boluefni), an pess ad pad hafi kliniskt mikilveeg ahrif & moétefnasvar gegn einhverjum pattanna i hvoru
boluefni fyrir sig. Gjof samsetta dTpa-IPV-boluefnisins og i kjolfarid Cervarix einum manudi sidar,
hafdi tilhneigingu til ad kalla fram leegra margfeldismedaltal titra (Geometric Mean Titers, GMT) fyrir
motefni gegn HPV-16 og HPV-18, samanborid vid Cervarix eitt og sér. Klinisk pyding pessara
nidurstadna er ekki pekkt.



Cervarix ma einnig gefa samhlida meningokokkaboluefni, sermisgerdir A, C, W-135, Y samtengdu
med stifkrampatoxoidoum (MenACWY-TT), med samsettu boluefni gegn lifrarbolgu-A (deyddar
veirur) og lifrarbolgu-B (rDNA) (Twinrix) eda boluefni gegn lifrarbolgu-B (rDNA) (Engerix B).

Gjof Cervarix 4 sama tima og Twinrix hefur ekki synt kliniskt mikilveega truflun 4 métefnasvari viod
moétefnavokum fra HPV og lifrarbolgu-A. Margfeldismedaltal métefnastyrks fyrir lifrarbolgu-B var
markteekt laegra vid samhlida gjof, en klinisk pyding pessa er ekki pekkt par sem hlutfall
onzmissvorunar hélst obreytt. Hlutfall einstaklinga sem nadi métefnum gegn lifrarbolgu-B

> 10 m a.e./ml var 98,3% vid samhlioa bélusetningu og 100% fyrir Twinrix gefid eitt sér. Svipadar
nidurstodur komu fram pegar Cervarix var gefid samhlida Engerix B par sem 97,9% einstaklinga naou
motefnum gegn lifrarbolgu-B > 10 m a.e./ml samanborid vid 100% pegar Engerix B var gefid eitt sér.

Ef gefa 4 Cervarix 4 sama tima og 6nnur boluefni til inndelingar skulu boluefnin avallt gefin 4
mismunandi stungustédum.

Notkun samhlida getnadarvarnarlyfjum

{ kliniskum rannséknum notudu u.p.b. 60% peirra kvenna sem fengu Cervarix horménagetnadarvrn.
bad er ekkert sem bendir til pess ad notkun horménagetnadarvarna hafi ahrif & virkni Cervarix.

Notkun samhlida 6nemisbealandi lyfjum

Sja kafla 4.4.
4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Ekki voru gerdar sértaekar rannsoknir & notkun boluefnisins hja pungudum konum. Upplysingar um
pungadar konur sem safnad var sem hluta medgonguskraninga, faraldsfradilegra rannsokna og eftir
utsetningu af slysni i kliniskum rannséknum eru ekki fullnaegjandi til ad draga megi alyktanir um
hvort bolusetning med Cervarix auki heettu 4 skadlegum ahrifum & medgdngu, p.m.t. fosturlati.

{ klinisku prounarferli lyfsins voru hins vegar samtals 10.476 punganir skradar, p. 4 m. 5.387 hja
konum sem fengid héfou Cervarix. Yfir heildina var hlutfall pungadra kvenna med skilgreinda atkomu
(t.d. edlilegur nyburi, afbrigdilegur nyburi, p. 4 m. fedingargallar, fyrirburafeding og sjalfkrafa
fosturlat) samberilegt 4 milli medferdarhopa.

Dyrarannsoknir benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra ahrifa a frjésemi, medgongu, proska
fosturvisis/fosturs, fedingu eda proska eftir feedingu (sja kafla 5.3).

Til 6ryggis er @skilegt ad fordast notkun Cervarix 4 medgoéngu. Konum sem eru pungadar eda ad
reyna ad verda pungadar er radlagt ad fresta eda gera hlé & bolusetningu par til eftir medgongu.

Brjéstagjof

Ahrif 4 ungbdrn 4 brjosti, pegar maedrum peirra er gefid Cervarix, hafa ekki verid metin i kliniskum
rannsoknum.

Cervarix skal adeins nota medan 4 brjostagjof stendur ef veentanlegt gagn vegur pyngra en moguleg
aheetta.

Frjosemi
Engar upplysingar liggja fyrir um frjésemi.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla



Engar rannsoknir hafa verid gerdar til pess ad kanna ahrif 4 haefni til aksturs eda notkunar véla. Hins
vegar geta sum ahrifanna sem koma fram i kafla 4.8 ,,Aukaverkanir* haft timabundin ahrif & haefni til

aksturs eda notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

Yfirlit yfir aukaverkanir

{ kliniskum rannsoknum medal stilkna og kvenna 4 aldrinum 10 til 72 4ra (par af voru 79,2% &
aldrinum 10-25 éra vid skraningu i rannsoknina) var Cervarix gefid 16.142 konum 4 medan
13.811 konur fengu lyfleysu. Pessum einstaklingum var fylgt eftir, med tilliti til alvarlegra
aukaverkana, yfir allt rannsoknartimabilid. Hja fyrirframskilgreindum undirhdpi einstaklinga

(Cervarix = 8130 4 moti lyfleysu = 5786), var fylgst med aukaverkunum i 30 daga eftir hvern skammt.

f tveimur kliniskum rannséknum par sem karlar 4 aldrinum fra 10 til 18 ara toku patt fengu
2.617 karlar Cervarix og var peim fylgt eftir med virku oryggiseftirliti.

Algengustu aukaverkanirnar eftir gjof boluefnisins voru verkur & stungustad sem kom fram eftir gjof
78% allra skammta. I flestum tilvikum voru pessi viobrogd vag eda midlungsmikil og stodu ekki

lengi.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir sem taldar eru a.m.k hugsanlega tengdar bolusetningunni hafa verid skilgreindar eftir

tioni.

Ti0nin var skrad a eftirfarandi hatt:

M;jog algengar (>1/10)
Algengar (>1/100 til <1/10)
Sjaldgaefar (=1/1.000 til <1/100)

Flokkun eftir liffeerum | Tioni | Aukaverkanir
Kliniskar rannséknir
Sykingar af voldum sykla og Sjaldgeefar Syking i efri hluta 6ndunarfzera
snikjudyra
Taugakerfi M;jog algengar | HofuOverkur
Sjaldgaefar Sundl
Meltingarfzeri Algengar Einkenni fra meltingarfeerum, m.a. 6gledi,
uppkdst, nidurgangur og kvidverkir
HU6 og undirhio Algengar K1401i, utbrot, ofsakladi
Stodkerfi og bandvefur Mjog algengar | Vodvaverkir
Algengar Lidverkir
Almennar aukaverkanir og Mjog algengar | Vidbrogd a stungustad, svo sem verkur, rodi,
aukaverkanir 4 ikomustad proti, preyta
Algengar Hiti (>38°C)
Sjaldgeefar Onnur vidbrogd 4 stungustad, s.s.
herslismyndun, ndladofi
Reynsla eftir markadssetningu
Bl160 og eitlar Tioni ekki Eitlastaekkun
pekkt*
Onazmiskerfi Tioni ekki Ofnemisviobrogd (p.m.t. bradaofnemis- og
pekkt* bradaofnamislik vidbrogd), ofsabjigur
Taugakerfi Tioni ekki Yfirlio eda &da- og skreyjutaugarvidbrogd vid
pekkt* inndaelingu, stundum asamt
pankippahreyfingum (sja kafla 4.4).




*Vegna pess a0 pessi tilvik voru aukaverkanatilkynningar eftir markadssetningu er ekki haegt ad aztla
tidni 4 areidanlegan hatt

{ kliniskum rannséknum eru nidurstodur vardandi 6ryggi béluefnisins svipadar hja einstaklingum sem
eru med eda hafa sogu um HPV-sykingu i samanburdi vid einstaklinga sem greinst hafa neikveedir
fyrir krabbameinsvaldandi HPV-DNA eda neikveadir fyrir métefnum gegn HPV-16 og HPV-18 i
blooi.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu
Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad

tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Engar upplysingar liggja fyrir um ofskdmmtun.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Boluefni, papillomaveirubdluetni, ATC-flokkur: JO7BMO02
Verkunarhattur

Cervarix er dn@misglatt radbrigdaboluefni sem veldur ekki sykingu. bad er framleitt ur hahreinsudum
veirulikum 6gnum (virus-like particles (VLPs)) ur helsta préoteininu, L1-proteini, 1 veiruhjapi
krabbameinsvaldandi HPV-gerda 16 og 18. bar sem veiruliku agnirnar innihalda ekki DNA 0r veirum
geta paer ekki sykt frumur, fjolgad sér eda valdid sjukdémum. Dyrarannsoknir hafa synt ad virkni L1-
VLP-boluefna byggist a0 staerstum hluta 4 vessabnaemissvorun.

HPV-16 og HPV-18 eru taldar valda u.p.b. 70% leghalskrabbameina, 90% endaparmskrabbameina,
70% HPV-tengdra innanpekjueaxla 4 hau stigi i skopum og leggdngum og 78% HPV-tengdra
innanpekjuexla 4 hau stigi i endaparmi (AIN 2/3).

Adrar krabbameinsvaldandi gerdir HPV geta einnig valdid endaparms-leghalskrabbameini (u.p.b.
30%). HPV-45, -31 og -33 eru 3 algengustu gerdir HPV, sem ekki eru 1 boluefninu, sem greindar hafa
verid i flogupekjukrabbameini i leghalsi (12,1%) og kirtilkrabbameini (8,5%).

Med hugtakinu ,,forstigsbreytingar 1 endaparmi og kynfeerum® 1 kafla 4.1 er att vid
innanpekjuexlismyndun i leghalsi & hau stigi (Cervical Intraepithelial Neoplasia — CIN2/3),
innanpekjuexli 4 hau stigi i skopum (VIN2/3), innanpekjueaxli 4 hau stigi i leggongum (ValN2/3) og
innanpekjuaexli a hau stigi 1 endaparmi (AIN 2/3).

Kliniskar rannséknir

Verkun hja konum & aldrinum 15 til 25 ara

Virkni Cervarix var metin i tveimur tviblindum, slembnum, II. og III. stigs kliniskum
samanburdarrannsoknum sem toku til alls 19.778 kvenna a aldrinum 15 til 25 ara.

f I1. stigs rannsoknina (ranns6kn 001/007) voru einungis teknar inn konur sem:

- reyndust neikvadar fyrir krabbameinsvaldandi HPV-DNA af gerdum 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45,
51, 52, 56, 58, 59, 66 og 68.

- reyndust neikvadar fyrir métefnum gegn HPV-16 og HPV-18.

- hofou edlilegar frumufredilegar rannsoknanidurstodur


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

Meginendapunkturinn var tilfallandi syking af HPV-16 og/eda HPV-18. 12 manada vidvarandi syking
var metin sem viobotarendapunktur fyrir virkni.

[ I11. stigs rannso6knina (rannsékn 008) voru teknar inn konur 4n pess ad skodad vari adur hvort HPV-
syking veeri til stadar, p.e. an tillits til frumufraedilegra rannsdéknanidurstadna og stodu HPV-métefna
og -DNA, vid upphaf rannsoknarinnar.

Meginendapunkturinn var midlungsmiklar forstigsbreytingar i leghalsi (CIN2+) tengdar HPV-16
og/eda HPV-18 (HPV-16/18). [ klinisku rannsoknunum voru midlungsmiklar eda miklar
forstigsbreytingar i leghalsi (CIN2/3) og stadbundid kirtilkrabbamein i leghalsi ((AIS)
adenocarcinoma in situ) notud sem vidomid vid greiningu leghalskrabbameins.

Afleiddir endapunktar toku til 6 og 12 méanada vidvarandi sykingar.

Vidvarandi syking i minnst 6 manudi hefur einnig reynst hafa pydingu sem vidomid vid greiningu
leghalskrabbameini hja konum 4 aldrinum 15 til 25 ara.

Fyrirbyggjandi virkni gegn sykingu af voldum HPV-16/18, hja bydi sem ekki hafoi 40ur sykst af

krabbameinsvaldandi HPV-gerdoum

Konur (N=1113) voru boélusettar i rannsokn HPV-001 og virknin metin fram i manud 27. Undirhopi
kvenna (N=776), bolusettum i rannsokn 001, var fylgt eftir 1 rannsokn 007 1 allt ad 6,4 &r (um pad bil
77 méanudi) eftir fyrsta skammtinn (medaleftirfylgni i 5,9 4r). I ranns6kn 001 komu upp fimm tilvik af
12 manada vidvarandi sykingu af HPV-16/18 (4 HPV-16; 1 HPV-18) i samanburdarhépnum og eitt
tilvik af HPV-16 i bélusetta hopnum. I rannsékn 007 var virkni Cervarix gegn 12 manada vidvarandi
sykingu af HPV-16/18, 100% (95% oryggismork: 80,5; 100). Upp komu sextan tilvik af vidvarandi
sykingu af HPV-16 og fimm tilvik af vidvarandi sykingu af HPV-18, 61l i samanburdarhopnum.

f rannso6kn HPV-023, var einstaklingum tr brasiliska pydinu (N=437) i ranns6kn 001/007, fylgt eftir i
a0 medaltali 8,9 ar (stadalfravik 0,4 ar) eftir fyrsta skammtinn. Vio lok rannséknar h6fou sykingar eda
vefjameinafradileg sar tengd HPV-16 eda HPV-18 ekki komid fram i bélusetta hopnum i rannsokn
HPV-023. { lyfleysuhopnum komu fram 4 tilvik vidvarandi sykinga i 6 manudi og 1 tilvik vidvarandi
sykingar 1 12 méanudi. Rannsoknin var ekki ndgu umfangsmikil til ad syna fram 4 mun 4 milli bolusetta
hopsins og lyfleysuhdpsins, fyrir pessa endapunkta.

Fyrirbyggjandi virkni gegn HPV-16/18 hja konum sem ekki h6fou adur svkst af HPV-16 og/eda HPV-
18

{ rannsokn HPV-008 var adalgreiningin 4 virkni gerd hja hopi bolusettra samkvaemt rannséknarazetlun
(ATP, According To Protocol cohort) (Bolusettir samkvemt rannsoknaraetlun: i honum voru konur
sem fengu 3 skammta af boluefni og voru DNA-neikveadar og neikvadar fyrir métefnum i manudi 0
og DNA-neikvadar i manudi 6 gegn HPV-gerdunum sem skodadar voru i greiningunni). I pessum
hopi voru konur med edlilegar frumur eda frumubreytingar a lagu stigi i upphafi og adeins voru
utilokadar konur med frumubreytingar 4 hau stigi (0,5% af 6llu pydinu). Talning tilvika i hopnum sem
atti ad bolusetja samkvaemt rannsoknarasetlun hofst a 1. degi eftir pridja skammtinn af boluefninu.

Alls voru 74% kvenna sem skradar voru i rannsoknina ekki syktar med HPV-16 eda HPV-18 (p.e.
DNA-neikvedar og neikvadar fyrir motefnum i upphafi rannsoknarinnar).

Tver greiningar hafa verid gerdar 4 rannsokn HPV-008: atvikstengd greining sem gerd var pegar

a.m.k. 36 tilfelli af CIN2+, tengd HPV-16/18, h6fou safnast Gr pydi samkvaemt rannsoknarazetlun
(ATP) og greining i lok rannsoknar.

Virkni béluefnisins gegn meginendapunktinum CIN2+ i lok rannsoknar er sett fram i toflu 1. I
vidbotargreiningu var virkni Cervarix metin gegn CIN3+ tengdum HPV-16/18.



Tafla 1: Virkni boluefnis gegn frumubreytingum i leghdlsi a hau stigi er tengjast HPV-16/18
(bolusettar samkveemt rannsoknardcetlun)

HPV-16/18 endapunktur Bélusettar samkvaemt rannséknarazetlun®
Greining i lok rannsoknar®®
Cervarix Samanburdur % virkni (95% CI)
(N = 7.338) (N = 7.305)
n® n
CIN2+ 5 97 94,9% (87,7;98.,4)
CIN3+ 2 24 91,7% (66,6;99,1)

N = fjoldi einstaklinga i hverjum hopi

n = fjoldi tilvika

() Bolusettar skv. datlun (ATP): 1 hopnum eru konur sem fengu 3 skammta af boluefni, voru DNA-
neikvadar og neikveadar fyrir motefnum i manudi 0 og DNA-neikveedar i manudi 6, fyrir
vidkomandi HPV-gerdum (HPV-16 eda HPV-18)

@ p.m.t. 4 tilvik af CIN2+ og 2 tilvik af CIN3+ par sem onnur gerd krabbameinsvaldandi HPV var
greind i frumubreytingunum, samhlida HPV-16 eda HPV-18. Pessi tilvik eru undanskilin i
greiningu & HPV-gerdum (sja nedan vid toflu).

) medaleftirfylgni var 40 manudir eftir 3. skammt

{ atvikstengdu greiningunni var virkni 92,9% (96,1% CI: 79,9;98,3) gegn CIN2+ og 80% (96,1% CI:
0,3;98,1) gegn CIN3+. Ad auki var synt fram & tdlfreedilega marktaeka virkni boluefnisins gegn CIN2+
sem tengist HPV-16 eda HPV-18, fyrir hvora gerd fyrir sig.

Frekari rannsokn a tilvikunum sem innihéldu margar HPV-gerdir tok tillit til HPV-gerda sem greindar
voru med polymerasakedjuhvarfi (PCR) i a0 minnsta kosti 60ru af fyrri frumufradilegu synunum
tveimur, auk gerda sem greindar voru i frumubreytingunum til ad adgreina HPV-gerdina(irnar) sem
liklegast er ad orsaki frumubreytingarnar (greining HPV-gerda). bessi orsakatengslarannsokn (post-
hoc analysis) ttilokadi tilvik (i bélusetta hopnum og samanburdarhépnum) sem ekki voru talin
orsakast af voldum HPV-16 eda HPV-18 sykinga, sem vidkomandi fékk medan & rannsokninni stod.
Samkvamt orsakatengslagreiningu & HPV-geroum var 1 tilvik af CIN2+ i bdlusetta hopnum, & moti
92 tilvikum i samanburdarhopnum (virkni 98,9% (95% CI:93,8; 100)); og ekkert tilvik af CIN3+ 1
bolusetta hdpnum, a moéti 22 tilvikum i samanburdarhopnum (virkni 100% (95% CI: 81,8; 100)) vid
greiningu i lok rannsoknar.

[ atvikstengdu greiningunni var virkni boluefnisins gegn CIN1 i tengslum vid HPV-16/18, sem kom
fram hja hopnum sem boélusettur var samkvamt rannsoéknarazetluninni, 94,1% (96,1% CI: 83,4; 98,5).
Virkni boluefnisins gegn CIN1+ i tengslum vid HPV-16/18, sem kom fram hja hopnum sem bolusettur
var samkvamt rannsoknarazetluninni, var 91,7% (96,1% CI: 82,4; 96,7). i greiningunni i lok
rannsoknar var virkni boluefnisins gegn CIN1 1 tengslum vid HPV 16/18, sem kom fram hja hépnum
sem bolusettur var samkvamt rannsoknarazetlun, 92,8% (95% CI: 87,1;96,4).

f greiningu vid lok rannséknar voru 2 tilfelli VIN2+ eda VaIN2+ i bolusetta hopnum og 7 tilfelli i
samanburdarhopi peirra sem bolusettar voru samkvamt rannsoknaraetlun, sem tengdust HPV-16 eda
HPV-18. Rannsoknin var ekki nogu umfangsmikil til ad syna fram 4 mun & milli bolusetta hopsins og
samanburdarhopsins fyrir pessa endapunkta.

Virkni boluefnisins gegn veirufraedilegum endapunktum (vidvarandi syking i 6 manudi og 12 manudi)
er tengjast HPV-16/18, sem kom fram hja hopnum sem boélusettur var samkvamt rannsoknarazetlun i
lok rannsoknarinnar, er sett fram 1 toflu 2.



Tafla 2: Virkni boluefnisins gegn veirufreedilegum endapunktum er tengjast HPV-16/18 (hja

hopnum sem bolusettur var samkveemt rannsoknardcetlun (ATP cohort))

HPV-16/18 endapunktur Bolusettar samkvaemt rannséknaraztlun

Greining i lok rannsoknar ®
Cervarix Samanburdur % virkni (95% CI)
(N =7.338) (N = 7.305)
n/N n/N
Vidvarandi syking i 6 manudi 35/7.182 588/7.137 94,3% (92,0;96,1)
Viovarandi syking i 12 26/7.082 354/7.038 92,9% (89,4;95,4)
manudi

N = {joldi einstaklinga 1 hverjum hopi

n = fjoldi tilvika

(1 Bolusettar skv. dztlun: i hopnum voru konur sem fengu 3 skammta af boluefni, voru DNA-
neikvedar og neikvadar fyrir motefnum i manudi 0 og DNA-neikvedar i manudi 6 fyrir
vidkomandi HPV-gerdum (HPV-16 eda HPV-18).

2 medaleftirfylgni var 40 manudir eftir 3. skammt

Nidurstddur atvikstengdu greiningarinnar vardandi virkni voru 94,3% (96,1% CI:91,5;96.3) gegn
viovarandi sykingu i 6 manudi og 91,4% (96,1% CI: 89,4;95,4) gegn vidvarandi sykingu i 12 manudi.

Virkni gegn HPV-16/18 hja konum med stadfesta HPV-16 eda HPV-18 sykingu i upphafi rannsoknar.

Engar visbendingar komu fram um vorn gegn sjukdomum af véldum HPV-gerda, sem konurnar voru
pegar DNA-jakveedar fyrir, vid skraningu i rannsdknina. Hins vegar voru konur sem syktar voru
(HPV-DNA-jakvedar) af annarri HPV-gerdinni sem boluefnid er etlad gegn, 40ur en bolusetningin
for fram, vardar gegn sjukdomum af voldum hinnar HPV-gerdarinnar.

Virkni gegn HPV-gerdum 16 og 18 hja konum med eda an fyrri sykingar eda sjukdéms

{ heildarpydi bolusettra (TVC, total vaccinated cohort) voru allir sem fengu a.m.k. einn skammt af
boluefninu, 6had HPV-DNA-st6du peirra, frumufradilegum greiningum og moétefnastodu i upphafi. i
pessu pydi voru konur med eda an yfirstandandi og/eda fyrri HPV-sykinga. Talning tilvika i
heildarpy0i bolusettra hofst a 1. degi eftir fyrsta skammtinn.

Leegri virkni kemur fram hja heildarpydi bolusettra par sem i pessu pydi eru konur med
sykingar/frumubreytingar sem voru til stadar, sem ekki er reiknad med ad verdi fyrir ahrifum af
Cervarix.

Heildarpydi bolusettra getur nalgast pad ad samsvara almennu pyodi kvenna a aldrinum 15-25 ara.

Virkni boluefnisins gegn frumubreytingum 4 hau stigi er tengjast HPV-16/18, sem komu fram hja
heildarpyoi bolusettra i lok rannsdknarinnar, er sett fram i toflu 3.

Tafla 3: Virkni boluefnis gegn frumubreytingum d hdu stigi er tengjast HPV-16/18 (heildarpyoi
bolusettra)

HPV-16/18 endapunktur Heildarpyoi bolusettra®
Greining i lok rannsoknar ®
Cervarix Samanburour % virkni (95% CI)
(N = 8.694) (N = 8.708)
n n
CIN2+ 90 228 60,7% (49,6;69,5)
CIN3+ 51 94 45,7% (22,9;62,2)

n = fj6ldi tilvika

N = fjoldi einstaklinga i hverjum hopi

(' Heildarpydi bolusettra: 1 hdpnum voru allir sem voru bolusettir (fengu a.m k. einn skammt af
boluefninu), 6had HPV-DNA-st6du peirra, frumufraedilegum greiningum og métefnastdou i
upphafi. [ pessu pydi eru m.a. konur med undirliggjandi sykingar/frumubreytingar

@ medaleftirfylgni var 44 manudir eftir 1. skammt
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Virkni boluefnisins gegn veirufraedilegum endapunktum (vidvarandi syking i 6-manudi og 12-manudi)
er tengjast HPV-16/18 hja heildarpydi bolusettra i lok rannsoknarinnar er sett fram 1 toflu 4.

Tafla 4: Virkni boluefnisins gegn veirufreedilegum endapunktum er tengjast HPV-16/18
(heildarpyadi bolusettra)

HPV-16/18 endapunktur Heildarpydi bolusettra
Greining i lok rannséknar @
Cervarix Samanburdur % virkni (95% CI)
n/N n/N
Vidvarandi syking i 6 manudi 504/8.863 1.227/8.870 60,9% (56,6;64,8)
Viovarandi syking i 12 manudi 335/8.648 767/8.671 57,5% (51,7;62,8)

N = {joldi einstaklinga 1 hverjum hopi

n = fjoldi tilvika

() Heildarpydi bolusettra: 1 hopnum voru allir sem voru bolusettir (fengu a.m.k. einn skammt af
boluefninu), 6had HPV-DNA-std0u peirra, frumufraedilegum greiningum og métefnastodu i
upphafi.

2 medaleftirfylgni var 44 manudir eftir 1. skammt

Heildarahrif béluetnisins 4 sjukdomsbyrdi vegna HPV-sykinga i leghalsi.

f HPV-008 rannsokninni var tidni frumubreytinga i leghélsi 4 hau stigi borin saman & milli
lyfleysuhopsins og hépsins sem fékk boluefnid, 6had HPV-DNA-gerd i frumubreytingunum.
heildarpydi bolusettra og heildarpydi bolusettra an sykingar/frumubreytinga var synt fram & virkni
boluefnisins gegn frumubreytingum i leghalsi 4 hau stigi i lok rannsdknarinnar (tafla 5). Heildarpydi
boélusettra an sykingar/frumubreytinga er undirhopur heildarpydisins, sem i eru konur med edlilegar
frumufraedilegar rannsoknanidurstédur, sem voru HPV-DNA-neikveadar fyrir 14 krabbameinsvaldandi
HPV-DNA-gerdum og sermisneikvaedar fyrir HPV-16 og HPV-18 i upphafi.

Tafla 5. Virkni boluefnisins gegn frumubreytingum i leghdlsi a hau stigi 6hdao HPV-DNA-gero i
frumubreytingunum

Greining i lok rannséknar ©
Cervarix Samanburour % virkni
N | Tilvik| N | Tilvik | (95% CI)
CIN2+
Heildarpydi bolusettra an 5.466 61 5.452 172 64,9%
sykingar/frumubreytinga') (52,7;74,2)
Heildarpydi bolusettra® 8.694 | 287 | 8.708 | 428 33,1%
(22,2;42,6)
CIN3+
Heildarpydi bolusettra an 5.466 3 5.452 44 93,2%
sykingar/frumubreytinga') (78,9:98.,7)
Heildarpydi bolusettra® 8.694 86 8.708 158 45,6%
(28,8;58.7)

N = 1j6ldi einstaklinga i hverjum hopi

() Heildarpydi bolusettra an sykinga/frumubreytinga: 1 hdpnum voru allir sem voru bolusettir
(fengu a.m.k. einn skammt af béluefninu) og voru med edlilegar frumur, voru HPV-DNA-
neikvadir fyrir 14 krabbameinsvaldandi HPV-gerdum og hofdu ekki motetni gegn
HPV-16 og HPV-18 i upphafi.

@ Heildarpydi bolusettra: i hopnum voru allir sem voru bolusettir (fengu a.m.k. einn skammt
af boluetninu), 6had HPV-DNA-st60u peirra, frumufredilegum greiningum og
motefnastéou 1 upphafi.

) medaleftirfylgni var 44 manudir eftir 1. skammt
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{ greiningu i lok rannsoknar faekkadi Cervarix akvednum adgerdum 4 leghalsi (p.m.t. keiluskurdi med
rathnif [LEEP], keiluskurdi med hefobundnum hnif og leysigeislaadgerdum) um 70,2% (95% CI:

57,8; 79,3) hja heildarpydi bolusettra sem ekki hofou fengio sykingu/frumubreytingar og um 33,2%
(95% CI: 20,8;43,7) hja heildarpydi bolusettra.

Vixlverndandi virkni

Vixlverndunarvirkni Cervarix gegn vefjameinafredilegum og veirufreedilegum endapunktum
(vidvarandi sykingu) hefur verid metin i rannsékn HPV-008, fyrir 12 krabbameinsvaldandi gerdir
HPYV sem ekki eru i boluefninu. Rannsoknin gat ekki metid virkni gegn sjukdomum af véldum
einstakra HPV-gerda. Margar samhlida sykingar, vid midlungsmiklar eda miklar forstigsbreytingar i
leghalsi (CIN2+), trufludu greiningu gegn meginendapunktinum. Olikt vefjameinafraedilegu
endapunktunum, verda veirufreedilegu endapunktarnir fyrir minni truflun af samhlida sykingum.

HPV-31, 33 og 45 syndu vidvarandi vixlvernd, fyrir endapunkta vidvarandi sykingar i 6 manudi og

CIN2+, hja 6llum pydum rannsoknarinnar.

Virkni boluefnisins i lok rannsoknarinnar gegn vidvarandi sykingu i 6 manudi og CIN2+ i tengslum
vi0 einstakar gerdir HPV sem ekki eru i béluefninu er sett fram i t6flu 6 (pydi bolusettra samkvamt
rannsoknarastlun).

Tafla 6: Virkni boluefnis gegn krabbameinsvaldandi HPV-gerdum, sem ekki eru i boluefninu

Boélusettar samkvaemt rannséknarazetlun

HPV-gero Vidvarandi syking i 6 manudi CIN2+
Cervarix | Saman- % virkni Cervari | Saman- % virkni
burour (95% CI) X burdur (95% CI)
n n n n

HPV-16-tengdar gerdir (A9-tegundir)

HPV-31 58 247 76,8% 5 40 87,5%
(69,0;82,9) (68,3;96,1)

HPV-33 65 117 44,8% 13 41 68,3%
(24,6;59,9) (39,7;84,4)

HPV-35 67 56 -19,8% 3 8 62,5%
(<0,0;17,2) (<0,0;93,6)

HPV-52 346 374 8,3% 24 33 27,6%
(<0,0;21,0) (<0,0;59,1)

HPV-58 144 122 -18,3% 15 21 28,5%
(<0,0;7,7) (<0,0;65,7)

HPV-18-tengdar gerdir (A7-tegundir)

HPV-39 175 184 4,8% 4 16 74,9%
(<0,0;23,1) (22,3;93,9)

HPV-45 24 90 73,6% 2 11 81,9%
(58,1;83.,9) (17,0;98,1)

HPV-59 73 68 -7,5% 1 5 80,0%
(<0,0;23,8) (<0,0;99,6)

HPV-68 165 169 2,6% 11 15 26,8%
(<0,0;21,9) (<0,0;69,6)

Adrar gerdir

HPV-51 349 416 16,6% 21 46 54,4%
(3,6;27,9) (22,0;,74,2)

HPV-56 226 215 -5,3% 7 13 46,1%
(<0,0;13,1) (<0,0;81,8)

HPV-66 211 215 2,3% 7 16 56,4%
(<0,0;19,6) (<0,0;84,8)

n = fjoldi tilvika
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(D Bolusettar skv. deetlun; i hopnum voru konur sem hofou fengid 3 skammta af boluefni, voru
DNA-neikveadar i manudi 0 og i manudi 6 fyrir vidkomandi HPV-geroum
Oryggismérk fyrir virkni boluefnisins voru reiknud tt. Pegar gildid 0 kemur fram, p.e. pegar nedri
mork CI eru < 0 var virknin ekki talin tolfredilega marktek.

Virkni gegn CIN3 var adeins stadfest fyrir HPV-31 og engar visbendingar voru um vorn gegn AIS
fyrir neinar pessara HPV-gerda.

Verkun hja konum 26 ara og eldri

Virkni Cervarix var metin i tviblindri, slembadri I11. stigs kliniskri rannsékn (HPV-015) sem

5.778 konur & aldrinum 26-72 ara (midgildi: 37,0 ara) toku patt i. Rannsoknin var gerd i Nordur
Ameriku, Sudur Ameriku, Asiu og Evropu. Lokagreining var gerd pegar nidurstoour rannsoknarinnar
lagu fyrir, 7 arum eftir fyrstu bolusetningu.

Adalendapunkturinn var samsetning af veirufredilegum og vefjameinafradilegum endapunkti:
HPV-16/18 tengd 6-manada vidvarandi syking og/eda CIN1+. Adalgreining a virkni var gerd a pyodi
bolusettra samkvamt rannsoknarazetlun vardandi virkni og heildarpydi bolusettra sem nddi til
undirhops med allt ad 15% kvenna med sogu um HPV-tengda sykingu eda sjukdom (skilgreint sem
tvo e0a fleiri 6edlileg stroksyni 1 rod, dedlileg leggangaspeglun, eda vefjasyni eda medferd a leghalsi
eftir 6edlilegt stroksyni eda nidurstodur Ur leggangaspeglun). A0 taka pennan undirhdp med geroi
kleift mat & fyrirbyggjandi verkun hja pydi sem talid er ad endurspegli adstaedur i raun og veru, pvi ad
fullordnar konur i pessum aldurshopi er yfirleitt markhopur fyrir leghalsskimun.

Virkni boluefnis pegar nidurstodur rannsoknar lagu fyrir er tekin saman 1 eftirfarandi toflu.

Engin gogn liggja fyrir um hvort forvorn gegn vidvarandi sykingu sem stendur yfir i a.m.k. 6 manudi
sé videigandi vidmid vardandi forvorn gegn leghalskrabbameini hja konum 4 aldrinum 26 ara og eldri

Tafla 7 — Virkni boluefnis pegar niourstoour rannsoknar lagu fyrir i rannsékn HPV-015

Enda- Bolusettar samkvamt Heildarpydi bolusettra®
punktur rannsoknaraeetlun®
Cer;arl ?)?:,1;:: % Virkni Cervarix i?::;?; % Virkni
/N /N (96,2% CI) /N /N (96,2% CI)
HPV-16/18
Vidvarandi | 7/1.852 | 71/1.81 90,5% 93/2.768 | 209/2.778 56,8%
syking i 8 (78,6; 96,5) (43,8; 67,0)
6 manudi
og/eda
CIN1+
Vidvarandi | 6/1.815 | 67/1.78 91,4% 74/2.762 | 180/2.775 60%
syking i 6 (79,4; 97,1) (46,4;70,4)
6 manudi
CIN2+ 1/1.852 | 6/1.818 83,7% 33/2.733 51/2.735 35,8%
(<0,0; 99,7) (<0,0; 61,0)
ASC-US+ | 3/1.852 | 47/1.81 93,8% 38/2.727 | 114/2.732 67,3%
8 (79,9; 98,9) (51,4;78,5)
Vidvarandi 3/851 13/837 78% 42/1.211 65/1.192 38,7%
syking i (15,0; 96,4) (6,3; 60,4)
6 manudi
hja
einstaklingu
m sermis-
jakveedum i
upphafi
eingdngu
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Vixlverndandi virkni

HPV-31 10/2.07 | 29/2.09 65,8% 51/2.762 71/27.75 29%
Vidvarandi 3 0 (24,9; 85,8) (<0,0; 52,5)

syking 1

6 manudi

HPV-45 9/2.106 | 30/2.08 70,7% 22/2.762 60/2.775 63,9%
Vidvarandi 8 (34,2; 88,4) (38,6; 79,6)

syking 1

6 manudi

HPV-31 5/2.117 | 23/2.12 78,4% 34/2.727 55/2.732 38,7%
ASC-US+ 7 (39,1, 94,1) (2,0; 62,3)

HPV-45 5/2.150 | 23/2.12 78,7% 13/2.727 38/2.732 66,1%
ASC-US+ 5 (40,1; 94,1) (32,7; 84,1)

N= {j6ldi einstaklinga i hverjum hopi

n= fj6ldi einstaklinga i hverjum hopi sem greinir fra a.m.k. einu tilviki

CI = 6ryggismork (Confidence Interval)

ASC-US = Frabrigdilegar frumur med 6akvardad mikilveegi (6edlilegar frumur) (Atypical Cells of
Undetermined Significance (abnormal cytology))

() 3 skammtar af boluefni, DNA-neikveed og sermisneikveed 1 manudi 0 (nema annad sé tilgreint) og
DNA-neikved i manudi 6 fyrir vidkomandi HPV-gerd (HPV-16 og/eda HPV-18)

@ a.m.k. einn skammtur af boluefni 6h4d HPV-DNA og sermisstddu (nema annad sé tilgreint)
manudi 0. A0 medtoldum 15% einstaklinga med fyrri s6gu um HPV-sjukdém/sykingu

Virkni gegn >ASC-US (6edlilegar frumur) i tengslum vid krabbameinsvaldandi tegundir sem ekki eru
i boluefninu var 37,2% (96,2% CI [21,3; 50,1]) (bolusettir samkvamt rannséknarazaetlun).

Virkni gegn CIN1+ 6ha0 HPV tegundinni sem greindist i forstigsbreytingunum var 22,9% (96,2% CI
[4,8; 37,7]) (heildarpydi bolusettra).

Engin gogn voru til stadar um vorn gegn sjukdomi af voldum HPV hja patttakendum & aldrinum
25 ara og eldri sem voru DNA jakvaedir og/eda med oedlilegar frumur vid inngdéngu i rannsokn.

’

Onzmingargeta

Onazmissvorun vid Cervarix eftir frumbdlusetningaraaetlunina

Engin lagmarkspéttni motefna, til ad f4 vorn gegn midlungsmiklum eda miklum forstigsbreytingum 1
leghalsi eda gegn vidvarandi sykingu af voldum HPV-gerda tengdum boluefninu, hefur verid
skilgreind fyrir HPV-boluefni.

Motefnasvorun vid HPV-16 og HPV-18 var mald med gerda-sértaku, beinu ELISA-profi (utgafu 2,
Medlmmune adferdafraedi, breytt af GSK) sem synt hafdi fylgni vid hlutleysingarprof sem byggir a
gerviveirum (pseudovirion-based neutralisation assay (PBNA)).

Onamingargeta priggja skammta af Cervarix hefur verid metin hja 5.465 stalkum og konum 4
aldrinum 9 til 55 ara og fleiri en 800 karlkyns patttakendum & aldrinum 10 til 18 4ara.

{ kliniskum rannsoknum kom fram ad af peim sem hofdu engin moétefni i upphafi, hofdu meira en 99%
myndad motefni gegn baedi HPV-16 og HPV-18, einum manudi eftir pridja skammtinn.
Margfeldismedaltal fyrir [gG-titra sem boluefnid kalladi fram var vel fyrir ofan pa titra sem komu
fram hja konum sem adur h6fou smitast, en h6fou radid nidurlogum HPV-sykingar (nattarulegrar
sykingar). Einstaklingar sem h6fdu motefni i upphafi og einstaklingar sem h6fou engin motefni i
upphafi, nadu svipudum titrum eftir bélusetningu.

Varanleiki 6naemissvorunar vid Cervarix
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f rannsékn 001/007 sem tok til kvenna sem voru & aldrinum 15 til 25 4ra vid bélusetningu, var metin
onemissvorun vid HPV-16 og HPV-18 i allt ad 76 manudi eftir gjof fyrsta skammtsins af boluefninu.
{ rannsokn 023 (hluti af rannsokn 001/007) var haldid afram ad meta dnzmissvorunina i allt ad 113
manudi. Upplysingar um énemingargetu 4 timabilinu [M107-M113] (manudur 107 til manudur 113)
eftir fyrsta skammt af boluefni lagu fyrir hja 92 einstaklingum i bélusetta hopnum. Miogildi eftirfylgni
var 8,9 ar. Af pessum einstaklingum voru 100% (95% CI: 96,1;100) enn med métefni gegn HPV-16
og HPV-18 samkvemt ELISA-profi.

Margfeldismedaltal fyrir IgG-titra, eftir gjof boluefnisins, nadi hamarki i manudi 7, fyrir beedi HPV-16
og HPV-18 og leekkadi sidan aftur og nadi stodugleika fra manudi 18 ad [M107-M113]-timabilinu.
Margfeldismedaltal titra samkvaemt ELISA, fyrir bedi HPV-16 og HPV-18, var ennpé a.m.k. 10
sinnum heerra en margfeldismedaltal titra samkvaemt ELISA, sem kom fram hja konum sem hofou
radid nidurlogum natturulegrar HPV-sykingar.

{ rannsokn 008 var dnaemingargeta i allt ad 48 manudi svipud svoruninni sem kom fram i rannsokn
001. Hvarfaferill hlutleysandi motefna var svipadur.

{ annarri kliniskri rannsokn (rannsokn 014), sem gerd var medal kvenna 4 aldrinum 15 til 55 4ra, h6fou
allar konurnar myndad motefni gegn HPV, badi af gerd 16 og 18, eftir pridja skammtinn (i manudi 7).
Hins vegar voru margfeldismedaltalstitrar laegri hja konum eldri en 25 ara. 470 patttakendum (142 a
aldrinum 15-25 4ra, 172 & aldrinum 26-45 ara og 156 4 aldrinum 46-55 ara) sem luku rannsokn
HPV-014 og fengu 3 skammta 4atlunina var fylgt eftir i allt ad 10 ar i framhaldsranns6kninni
HPV-060. Tiu arum eftir ad fyrsti skammturinn var gefinn voru 100% patttakenda i 15-25 ara
hépnum, 99,2% patttakenda 1 26-45 ara hopnum og 96,3% patttakenda i 46-55 ara hopnum enn
motefnajakvaedir fyrir HPV-16 og 99,2%, 93,7% og 83,8% fyrir HPV-18, i somu rod. { 61lum
aldurshopum voru margfeldismedaltalstitrar a.m.k. 5- til 32-faldir fyrir HPV-16 og 3- til 14-faldir fyrir
HPV-18 yfir pvi sem fram kemur hja konum sem héfou radid nidurlogum natturulegrar sykingar af
voldum beggja motefnavaka.

Stadfesting 4 On@&misminnissvorun

{ rannsokn 024 (hluti af rannsokn 001/007), var 65 einstaklingum gefinn grunarskammtur (challenge
dose) af Cervarix, a0 medaltali 6,8 arum eftir gjof fyrsta skammtsins af boluetninu.
Onzmisminnissvorun kom fram vid HPV-16 og HPV-18 (med ELISA) einni viku og einum manudi
eftir gjof 6grunarskammtsins. Margfeldismedaltdl titra einum manudi eftir 6grunarskammtinn voru
heerri en pau sem komu fram einum manudi eftir priggja skammta frumbolusetninguna.

Virkni Cervarix yfirfeerd frd ungum fullordnum konum til unglinga

[ heildargreiningu (HPV-029,-30 og -48) hofou 9 ara stalkur myndad moétefni gegn HPV-16 1 99,7%
tilvika og HPV-18 1 100% tilvika, eftir pridja skammtinn (i manudi 7), med margfeldismedaltal titra
a.m.k. 1,4-falt heerra en hja stilkum & aldrinum 10-14 ara og 2,4-falt haerra en hja konum & aldrinum
15 til 25 ara.

f tveimur kliniskum rannsoknum (HPV-012 og -013), medal stulkna 4 aldrinum 10 til 14 4ra, myndudu
allar stulkurnar moétefni gegn HPV badi af gerd 16 og 18, eftir pridja skammtinn (i ménudi 7), med
margfeldismedaltal titra a.m k. tvofalt heerra en hja konum 4 aldrinum 15 til 25 ara.

{ kliniskum rannséknum (HPV-070 og HPV-048) hja stilkum 4 aldrinum 9 til 14 ara, sem fa tveggja
skammta 4eetlun (0, 6 manudir eda 0, 12 méanudir) og ungum konum & aldrinum 15-25 ara sem fa
Cervarix samkvaemt hefdbundinni 0, 1, 6 manada aztlun, myndudu allir patttakendur moétefni gegn
HPV badi af gerd 16 og 18 einum manudi eftir seinni skammtinn. Onzemissvorunin eftir 2 skammta
hja stalkum 9 til14 éra var ekki sidri en svorun eftir 3 skammta hja konum 4 aldrinum 15 til 25 éra.

A grundvelli pessara nidurstadna fyrir énzemingargetu er dregin st lyktun ad Cervarix hafi virkni 4
aldursbilinu fra 9 til 14 éra.

Timalengd 6namissvorunar hja konum 26 ara og eldri
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f I11. stigs rannsékninni (HPV-015) hja konum 26 4ra og eldri hofdu allir patttakendur myndad motefni
einum manudi eftir pridja skammtinn. Eftir 84 manudi, p.e. 78 manudum eftir ad
bolusetningaraatluninni var ad fullu lokid, voru 99,3% kvenna sem voru sermisneikvaedar 1 upphafi
enn sermisjakvedar fyrir moétefnum gegn HPV-16 og 95,9% sermisjakvaedar fyrir motefnum gegn
HPV-18. Allar konur sem voru sermisjakvadar i upphafi voru afram sermisjakvadar badi fyrir
moétefnum gegn HPV-16 og HPV-18. Métefnatitrar nadu hamarki i manudi 7 og laekkudu sidan smam
saman ad manudi 18 og héldust stodugir ad manudi 84.

Onaemingargeta hja kérlum 10 til 18 ara

Onazmingargeta hja kérlum var metin i 2 kliniskum rannsoknum, HPV-011 (N=173) og HPV-040
(N=556). Upplysingar syndu hlidstada 6naemingargetu hja korlum og konum. I rannsékn HPV-011
myndudu allir patttakendur moétefni gegn baedi HPV-16 og 18 og margfeldismedaltdl titra (Geometric
Mean Titers, GMT) voru ekki leegri en fram kom hja konum & aldrinum 15 til 25 ara i rannsokn
HPV-012.

Tenging kliniskrar verkunar vid frumubreytingar og krabbamein i endaparmi

Engar rannsoknir 4 verkun Cervarix gegn forstigsbreytingum i endaparmi hafa verid gerdar. Hins
vegar hafa rannsoknir sem gerdar hafa verid hja stalkum 4 aldrinum 9 til 14 &ra (rannsokn HPV-071)
og hja konum & aldrinum 18 til 45 ara (HPV-010) stodugt synt meiri onemisvidbrogd gagnvart
Cervarix en gagnvart samanburdarlyfi par sem nidurstéour um verkun gegn forstigsbreytingum i
endaparmi hafa verid afdrattarlausar og synt forvarnargildi.

Onaemingargeta hja HIV-smitudum konum

{ tveimur kliniskum rannsoknum var lagt mat 4 éryggi og dnzmingargetu Cervarix:

1. 1rannsékn HPV-020, sem gerd var i Sudur Afriku, fengu 22 einstaklingar sem ekki voru HIV-
smitadir og 42 HIV-smitadir einstaklingar (kliniskt WHO-stig 1; hépur samkvamt
rannsoknaragtlun hvad vardar onemingargetu) Cervarix.

2. 1ranns6kn HPV-019 var gerdur samanburdur a Cervarix og fjorgildu HPV béluefni hja 289
(hopur samkvaemt rannséknarazetlun = 157) konum sem ekki voru HIV-smitadar og 257
(hopur samkveemt rannsdknaraatlun = 166) HIV-smitudum konum 4 aldrinum 15-25 ara i
Brasiliu, Fistlandi, Indlandi og Telandi.

Vi0 inngdngu i rannsdknina purftu HIV-smitadir einstaklingar i bAdum rannséknunum ad vera an
einkenna an tillits til fyrra klinisks astands, vera med 6greinanlegan veirufjolda (p.e. veirufjoldi < 400
eintok/ml) i a.m.k. sex manudi ef peir voru a andretréveirumedferd (ART) (HPV-020) eda 4 6flugri
andretroveirumedferd (HAART) i a.m.k. a&r (HPV-019), hafa ekki greinst meo virka berkla eda a
medferd vid berklum, eingongu i HPV-019 - med CD4 frumufjolda > 350 frumur/mm?.

[ badum rannséknunum var métefnavending eftir 7 manudi hja HIV-smitudum einstaklingum sem
fengu Cervarix 100% fyrir bada moétefnavakana i hopnum samkvaemt rannsoknarazetlun. { HPV-019
voru 100% motefnajakvaedir 24 manudum eftir bolusetningu med Cervarix gegn HPV-16 motefnum
og >96% gegn HPV-18 moétefnum med margfeldismedalgildi (GMC) meira en 12 sinnum haerra en
svorun vid nattarulegri HPV sykingu. I badum rannsoknunum virtist GMC fyrir moétefni hja HIV-
smitudum einstaklingum vera laegra en hja HIV-neikvaeedum (95% o6ryggismork an skérunar (non
overlapping)). I HPV-019 var synt fram 4 yfirburdi m.t.t. onzemissvorunar (GMT hlutfall hlutleysandi
motefna) fyrir bedi HPV-16 og HPV-18 moétefnavaka med Cervarix samanborid vid fjorgilt HPV
boluefni eftir 7 manudi hja HIV-smitudum einstaklingum. Klinisk pyding pessara nidurstadna er ekki
pekkt. Kliniskar upplysingar um verkun liggja ekki fyrir vardandi vernd gegn vidvarandi sykingum
eda forstigsbreytingum krabbameina hja HIV-smitudum konum.

Aukaverkanabyr0i og 6ryggi Cervarix hja HIV-smitudum konum var i samreemi vid pekkt dryggi hja
heilbrigdum einstaklingum (sja kafla 4.8).

5.2 Lyfjahvorf
A ekki vid.

16



5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna a lyfjafraedilegu 6ryggi, bradum eiturverkunum og eiturverkunum eftir endurtekna
skammta, stadbundnu poli, frjésemi, eiturverkunum a fosturvisi/fostur og eiturverkunum eftir fadingu
(allt par til brjostagjof er heett).

Nidurstodur ur moétefnarannsdknum benda til pess ad motefni gegn HPV-16 og HPV-18 berist med
mjolkinni hja mjolkandi rottum. Hins vegar er ekki vitad hvort moétefni sem myndast eftir
bolusetningu skilst ut 1 brjostamjolk hja konum.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Natriumklorid (NaCl)

Natriumdihydrogenfosfatdihydrat (NaH,POs.2 H,0)

Vatn fyrir stungulyf

Um onamisglaeda, sja kafla 2.

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf, par sem rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki verid
geroar.

6.3 Geymslupol

5 ar.

Cervarix skal gefio eins fljott og unnt er eftir a0 pad er tekid tr keeli.

Hins vegar hefur verio synt fram a stodugleika vid geymslu utan keelis i allt ad 3 daga vid hitastig a

bilinu §8°C til 25°C eda allt ad1 dag vid 25°C til 37°C. Hafi boluefnid ekki verid notad innan pess tima
skal farga pvi.

Fjolskammtahettuglas
Melt er med ad nota boluefnid strax eftir opnun. Ef boluefnid er ekki notad strax, skal pad geymt i

kaeli (2°C — 8°C). Ef pad er ekki notad innan 6 klukkustunda skal pvi fargad.
6.4 Sérstakar varuodarreglur vio geymslu

Geymid 1 keeli (2°C — 8°C).

Ma ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1j6si.

Fjolskammtahettuglas
Vardandi geymslu eftir opnun, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

Afyllt sprauta
0,5 ml dreifa 1 afylltri sprautu (gler af gerd I) med stimpiltappa (butylgimmi) og gimmiloki 4 oddi
sprautunnar. Pakkningasterdir med 1 eda 10, med eda an nala.
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Hettuglas
0,5 ml dreifa i hettuglasi (gler af gerd I) med 1 skammti, med tappa (butylgummi). Pakkningastaerdir:
1, 10 eda 100.

Fjolskammtahettuglas
1 ml af dreifu i hettuglasi (gler af gerd 1) med 2 skommtum, med tappa (batylgimmi).
Pakkningasteerdir: 1, 10 eda 100.

Lokid og gimmistimpiltappinn a afylltu sprautunni eru gerd Ur gervigummii.
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

7

Afyllt sprauta
Vid geymslu sprautunnar getur myndast fingert hvitt botnfall med teerum vokva ofan 4. betta eru ekki
merki um skemmdir.

Skooa skal boluefnid baedi adur og eftir ad pad er hrist, m.t.t. adskotahluta og/eda dedlilegs utlits, adur
en pad er gefio.
Ef um annad hvort er ad reda skal boluetninu fargad.

Boluetnid skal hrista vel adur en pad er notad.

Leidbeiningar fyrir afylltu sprautuna

Luer Lock tengi

Haltu um holk sprautunnar, ekki i stimpilinn.

Skrafadu sprautulokid af med pvi ad sntia pvi

Stimpill rangselis.

Festu nalina med pvi ad tengja nalarfestinguna
vid Luer Lock tengid og snua réttszelis fjordung
ur hring pangad til ad pu finnur ad hin leesist.

Ekki toga sprautustimpilinn Ut ar hélknum. Ef
pad gerist ma ekki gefa boluefnid.

Hettuglas
Vid geymslu hettuglassins getur myndast fingert hvitt botnfall med teerum vokva ofan 4. Petta eru ekki

merki um skemmdir.
Skooa skal boluefnid baedi adur og eftir ad pad er hrist, m.t.t. adskotahluta og/eda dedlilegs utlits, adur

en pad er gefio.
Ef um annad hvort er ad raeda skal boluefninu fargad.
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Boluefnid skal hrista vel adur en pad er notad.

Fjolskammtahettuglas
Vid geymslu hettuglassins getur myndast fingert hvitt botnfall med teerum vokva ofan 4. Petta eru ekki
merki um skemmdir.

Skoda skal boluefnid baedi 4dur og eftir ad pad er hrist, m.t.t. adskotahluta og/eda 6edlilegs utlits, 4dur
en pad er gefid.
Ef um annad hvort er ad reda skal boluefninu fargad.

Boluetnio skal hrista vel adur en pad er notad.

begar fjolskammtahettuglas er notad, skal hvor 0,5 ml skammtur dreginn upp med daudhreinsadri nal
og sprautu. Geeta skal vartdar til ad koma 1 veg fyrir mengun innihaldsins.

Forgun
Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

GlaxoSmithKline Biologicals SA.
Rue de I'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgia

8. MARKAPDSLEYFISNUMER

7

Afyllt sprauta
EU/1/07/419/004

EU/1/07/419/005
EU/1/07/419/006
EU/1/07/419/007
EU/1/07/419/008
EU/1/07/419/009

Hettuglas
EU/1/07/419/001

EU/1/07/419/002
EU/1/07/419/003

Fjolskammtahettuglas
EU/1/07/419/010

EU/1/07/419/011
EU/1/07/419/012

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKAPSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu ttgafu markadsleyfis: 20. september 2007.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 17. september 2012.

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS
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ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.cu/ og a
vef Lyfjastofnunar (http://www.serlyfjaskra.is).
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VIDAUKI IT
FRAMLEIDENDUR LiFFRABPILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIDENDUR LiFFR/EDI’LEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffraedilegra virkra efna

GlaxoSmithKline Biologicals SA
Parc de la Noire Epine

rue Flemming

20-1300 Wavre

Belgia

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.

89, rue de I'Institut

BE-1330 Rixensart

Belgia

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN
Lyfid er lyfsedilsskylt.

. Opinber lokasampykkt

Samkvamt akvaedum 114. greinar i tilskipun 2001/83/EB annast opinber rannsoknarstofa eda
rannsoknarstofa sem tilnefnd er til pess, opinbera lokasampykkt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfarslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur i asetlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aztlun
um ahettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aeetlun um ahettustjornun:
. Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu.
. begar dhattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahettu eda
vegna pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM
HETTUGLAS MEP 1 SKAMMTI, PAKKNING MEDP 1, 10, 100

1. HEITI LYFS

Cervarix stungulyf, dreifa 1 hettuglasi
Boluefni gegn mannapapillomaveiru [geroum 16, 18] (radbrigdi, Onaemisglatt, adsogad)

2. VIRK(T) EFNI

1 skammtur (0,5 ml) inniheldur:

HPV gerd 16 - L1-protein'~ 20 mikrogromm

HPV gerd 18 - L1-protein'~ 20 mikrogromm
'onamisgleett med AS04 sem inniheldur:

3-O-desacyl-4’-monofosforyllipid A (MPL)? 50 mikrégromm

2adsogad 4 alhydroxidhydrat (Al(OH)s) 0,5 milligromm Al** samtals

3.  HJALPAREFNI

Natriumkl6rio
Natriumdihydrogenfosfatdihydrat
Vatn fyrir stungulyf

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, dreifa
1 hettuglas
1 skammtur (0,5 ml)

10 hettuglos
10 x 1 skammtur (0,5 ml)

100 hettuglos
100 x 1 skammtur (0,5 ml)

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i vodva.
Hristist fyrir notkun.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.
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| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keli.
Ma ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1j6si.

10. S,]:ZRSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/07/419/001 — pakkning med 1 glasi
EU/1/07/419/002 — pakkning med 10 glésum
EU/1/07/419/003 — pakkning med 100 glosum

13. LOTUNUMER

Lot:

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur.

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.
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| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM
FJOLSKAMMTAHETTUGLAS, PAKKNING MEDP 1, 10, 100

1. HEITI LYFS

Cervarix stungulyf, dreifa i fjolskammtailati
Boluefni gegn mannapapillomaveiru [geroum 16, 18] (radbrigdi, Onaemisglatt, adsogad)

2. VIRK(T) EFNI

1 skammtur (0,5 ml) inniheldur:

HPV gerd 16 - L1-protein'~ 20 mikrogromm

HPV gerd 18 - L1-protein'~ 20 mikrogromm
'onamisglett med AS04 sem inniheldur:

3-O-desacyl-4’-monofosforyllipid A (MPL)? 50 mikrégromm

2adsogad 4 alhydroxidhydrat (Al(OH)s) 0,5 milligromm Al** samtals

3.  HJALPAREFNI

Natriumkl6rio
Natriumdihydrogenfosfatdihydrat
Vatn fyrir stungulyf

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, dreifa
1 fj6lskammtahettuglas
2 skammtar (1 ml)

10 fjolskammtahettuglos
10 x 2 skammtar (1 ml)

100 fj6lskammtahettuglos
100 x 2 skammtar (1 ml)

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i vodva.
Hristist fyrir notkun.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

28



| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist

Noti0 strax eftir opnun eda innan 6 klukkustunda ef geymt i keeli

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli
Ma ekki frjosa
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1j6si

10. S’ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR ViIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/07/419/010 — pakkning med 1 glasi
EU/1/07/419/011 — pakkning med 10 glésum
EU/1/07/419/012 — pakkning med 100 glosum

13. LOTUNUMER

Lot:

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEPD BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur.

[ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.
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| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM
AFYLLT SPRAUTA MED EPA AN NALA, PAKKNING MEP 1, 10

1. HEITI LYFS

Cervarix stungulyf, dreifa i afylltri sprautu

Boluefni gegn mannapapillomaveiru [geroum 16, 18] (radbrigdi, Onaemisglatt, adsogad)

2. VIRK(T) EFNI

1 skammtur (0,5 ml) inniheldur:

HPV gerd 16 - L1-protein'~
HPV gerd 18 - L1-protein'~

'onamisgleett med AS04 sem inniheldur:
3-O-desacyl-4’-monofosforyllipid A (MPL)?

2adsogad 4 alhydroxidhydrat (Al(OH)s)

20 mikrogromm
20 mikrogromm

50 mikrégromm

0,5 milligromm AI** samtals

3.  HJALPAREFNI

Natriumkl6rio
Natriumdihydrogenfosfatdihydrat
Vatn fyrir stungulyf

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, dreifa, 1 afylltri sprautu
1 afyllt sprauta
1 skammtur (0,5 ml)

10 afylltar sprautur
10 x 1 skammtur (0,5 ml)

1 afyllt sprauta + 1 nal
1 skammtur (0,5 ml)

10 afylltar sprautur + 10 nalar
10 x 1 skammtur (0,5 ml)

1 afyllt sprauta + 2 nalar
1 skammtur (0,5 ml)

10 afylltar sprautur + 20 nalar
10 x 1 skammtur (0,5 ml)

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i vodva.




Hristist fyrir notkun.

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fymnist

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli
Ma ekki frjosa
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1j6si

10. S,]:ZRSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/07/419/008 — pakkning med 1 sprautu an nalar
EU/1/07/419/009 — pakkning med 10 sprautum an nala
EU/1/07/419/004 — pakkning med 1 sprautu med 1 nal
EU/1/07/419/006 — pakkning med 10 sprautum med 10 nalum
EU/1/07/419/005 — pakkning med 1 sprautu med 2 nalum
EU/1/07/419/007 — pakkning med 10 sprautum med 20 nalum

13. LOTUNUMER

Lot:

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR
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16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

| 17. EINKVAMT AUDPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA
LIMMIDI A HETTUGLAS MED 1 SKAMMTI

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEID(IR)

Cervarix
Stungulyf, dreifa

1.m.

| 2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

1 skammtur (0,5 ml)

6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA
LIMMIDPI A FIOLSKAMMTAHETTUGLAS

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEID(IR)

Cervarix
Stungulyf, dreifa

1.m.

| 2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

2 skammtar (1 ml)

6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA
LIMMIDPI A AFYLLTA SPRAUTU

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEID(IR)

Cervarix
Stungulyf, dreifa i afylltri sprautu

1.m.

| 2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

1 skammtur (0,5 ml)

6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Cervarix stungulyf, dreifa i hettuglasi
Boluefni gegn mannapapillomaveiru [gerdum 16, 18] (radbrigdi, Onzemisglatt, adsogad)

Lestu allan fylgisedilinn vandlega adur en pu fzerd béluefnid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verio ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid 4visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 6drum.

- Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Cervarix og vio hverju pad er notad
Adur en pt feerd Cervarix

Hvernig Cervarix er gefid

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Cervarix

Pakkningar og adrar upplysingar

AR

1. Upplysingar um Cervarix og vid hverju pad er notad

Cervarix er boluefni sem etlad er til verndar fra 9 ara aldri gegn sjukdémum sem orsakast af sykingum
af voldum mannapapillomaveiru (Human Papillomavirus - HPV).

bessir sjuikdomar eru:

- leghalskrabbamein (krabbamein i leghalsi, p.e. nedsta hluta legsins) og endaparmskrabbamein,

- frumubreytingar i leghalsi, skopum, leggdngum og endaparmi sem eru forstig krabbameins
(breytingar a kynfara- eda endaparmsfrumum sem hatta er 4 ad geti ordid ad krabbameini).

bar gerdir af mannapapillomaveiru sem eru i boluefninu (HPV-gerdir 16 og 18) valda um pad bil 70%
leghalskrabbameinstilfella, 90% endaparmskrabbameinstilfella, 70% HPV-tengdra frumubreytinga
sem eru forstig krabbameins i1 skopum og leggdngum og 78% HPV-tengdra frumubreytinga sem eru
forstig krabbameins 1 endaparmi. Adrar gerdir HPV geta einnig valdid endaparms- og
kynfaerakrabbameini. Cervarix veitir ekki vernd gegn 6llum gerdum HPV.

begar kvenkyns- eda karlkyns einstaklingur er bolusettur med Cervarix myndar énamiskerfid
(nattarulegt varnarkerfi likamans) moétefni gegn HPV af gerdum 16 og 18.

Cervarix veldur ekki sykingu og getur pvi ekki valdid HPV-tengdum sjukdoémum.

Cervarix er ekki notad til medferdar & HPV-tengdum sjukdémum sem eru til stadar 4 peim tima sem
bolusetning fer fram.

Cervarix skal notad i samreemi vid opinberar leidbeiningar.

2. Adur en pii faerd Cervarix

EkKki @tti ad gefa Cervarix:

o ef um er ad reeda ofnaemi fyrir virku efnunum eda einhverju 60ru innihaldsefni boluefnisins
(talin upp 1 kafla 6). Einkenni um ofnemisvidbrogd geta verid hudutbrot med klada, medi og
proti i andliti eda tungu.

Varnadarord og varudarreglur
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Leitio rada hja lekninum eda lyfjafraedingi a0ur en Cervarix er notad.

J ef um er ad reeda blaedingartilhneigingu eda marbletti af litlu tilefni.
. ef um er ad reda sjukdém sem minnkar moétstoou pina gegn sykingum, s.s. HIV-sykingu.
o ef um er ad reeda svaesna sykingu med haum hita. Naudsynlegt getur verid a0 fresta

boélusetningunni par til bata er nad. Minnihattar syking, svo sem kvef atti ekki ad valda
vandkveedum, en rétt er ad radfeera sig fyrst vid lekninn.

Einstaklingar (sérstaklega unglingar) geta fallio 1 yfirlid eftir eda jafnvel fyrir hvers konar
sprautustungur. Lattu pvi laekninn eda hjukrunarfraeedinginn vita ef pt eda barnid hefur adur fallid i
yfirlid vid sprautustungu.

Eins og 4 vid um 611 boluefni er ekki vist ad Cervarix veiti fullkomna vorn hja 6llum sem eru
bolusettir.

Cervarix veitir folki ekki vernd, gegn sjukdomum sem orsakast af sykingu af voldum HPV af gerdum
16 eda 18, ef pad er pegar smitad af mannapapillomaveiru af gerd 16 eda 18 4 peim tima sem
boélusetningin fer fram.

b6 ad bolusetning geti verndad pig fyrir leghalskrabbameini kemur hin ekki i stad reglulegrar
leghalsskodunar. bu @ttir 4fram ad fara ad leeknisradi vardandi leghalsstrok (prof til ad leita eftir
breytingum a frumum i leghalsi af voldum HPV-sykingar), fyrirbyggjandi adgerdir og
varudarradstafanir.

bar sem Cervarix mun ekki veita vernd gegn 6llum gerdum mannapapillomaveiru atti afram ad fylgja
videigandi varadarradstéfunum til ad koma i veg fyrir HPV-sykingu og kynsjukdéma.

Cervarix veitir ekki vernd gegn 6drum sjukdomum, sem ekki eru af voldum mannapapillomaveiru.

Notkun annarra lyfja samhlida Cervarix

Cervarix ma gefa med samsettu 6rvunarboluetni gegn barnaveiki (d), stitkrampa (T) og kighosta
[frumulaust] (pa), med eda an deydds manuveikiboluetnis (IPV), (dTpa-boluetni, dTpa-IPV-bdluetni),
med samsettu boluefni gegn lifrarbolgu A og lifrarbolgu B (Twinrix) eda lifrarbolgu B-boluetni
(Engerix B) eda med meningdkokkabdluetni, sermisgerdir A, C, W-135, Y samtengdu med
stifkrampatox6idum (MenACWY-TT), 4 sinn stungustadinn hvort (annars stadar 4 likamanum, t.d. i
hinn handlegginn) i sému leknisheimsokninni.

Ekki er vist ad Cervarix hafi fullnaegjandi ahrif ef pad er notad samhlida lyfjum sem bala
onzmiskerfio.

{ kliniskum rannsoknum drégu getnadarvarnarlyf til inntoku (t.d. pillan) ekki ar peirri vorn sem fékkst
med notkun Cervarix.

Latio lekninn vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda notud,
eda onnur boluefni sem hafa nylega verid notud.

Medganga, brjostagjof og frjésemi
Ef pt ert pungud, ef pungun verdur medan a boélusetningarferlinu stendur eda ef pu ert ad reyna ad

verda pungud er melt med pvi ad fresta eda gera hlé 4 bolusetningu par til eftir medgonguna.

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lakninum
aour en boluefniod er notad.

Akstur og notkun véla
Oliklegt er a0 Cervarix hafi ahrif a heefni pina til aksturs eda notkunar véla. b skalt hins vegar ekki
aka eda nota neinar vélar ef pér lidur ekki vel.

Cervarix inniheldur natrium klorio
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Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.c.a.s. er sem naest
natriumlaust.
3. Hvernig Cervarix er gefio

Hvernig béluefnio er gefid
Laeknirinn eda hjukrunarfraeedingur mun gefa Cervarix med inndelingu i vodva i upphandlegg.

Hve mikio er gefio
Cervarix er tlad til notkunar fra 9 ara aldri og upp ur.

Heildarfjoldi skammta sem pu feerd, fer eftir aldri pinum vid fyrstu bolusetninguna.

Ef pu ert 4 aldrinum 9-14 4ra

bu ferd tver sprautur:

Fyrsta sprauta: Valin dagsetning.
Onnur sprauta: Gefin 5 til 13 manudum eftir fyrstu sprautu.

Efpuert 15 4ra eda eldri

bu feerd prjar sprautur:
Fyrsta sprauta: Valin dagsetning.
Onnur sprauta: 1 manudi eftir fyrstu sprautu.

bridja sprauta: 6 madnudum eftir fyrstu sprautu.

Ef naudsynlegt er getur bolusetningaraeetlunin verid sveigjanlegri. Leitadu til leknisins til ad fa nanari
upplysingar.

Ef Cervarix er gefio i fyrsta skammtinum er melt med pvi ad Cervarix (en ekki annad boluefni gegn
HPV) sé notad fyrir allt bolusetningarferlid.

Notkun Cervarix er ekki radlogo hja peim sem eru yngri en 9 ara.

Boluefnio ma aldrei gefa 1 0.

Ef pu gleymir skammti

Mikilvaegt er ad pu farir eftir fyrirmalum leeknisins eda hjukrunarfreedingsins vardandi endurkomur.

Ef pu gleymir ad fara aftur til leeknisins & tileetludum tima skaltu radfeera pig vid leekninn.

Ef pu lykur ekki bolusetningarferlinu (tvaer eda prjar bolusetningar, had aldri), feerdu ef til vill ekki

fullkomna svorun og vorn af bolusetningunni.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta boluetni valdid aukaverkunum, en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Aukaverkanir sem komu fram 1 kliniskum rannséknum & Cervarix voru eftirfarandi:

. M;jog algengar (aukaverkanir sem geta komid fram vio fleiri en 1 af hverjum 10 skémmtum af
boluefni):

e verkur eda 6pagindi 4 stungustadnum
e 100i eda proti 4 stungustadnum
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e hofudverkur
e verkir i vodvum, eymsli eda mattleysi i voovum (sem ekki stafa af areynslu)
e Dpreyta

. Algengar (aukaverkanir sem geta komid fram vid feerri en 1 af hverjum 10 en fleiri en 1 af
hverjum 100 skdommtum af boluefni):
e cinkenni fra meltingarfeerum, m.a. 6gledi, uppkost, nidurgangur og kvidverkir
e klaoi, raud hudatbrot, ofsakladi
e lidverkir
e hiti (> 38°C)

. Sjaldgeefar (aukaverkanir sem geta komid fram vid fzerri en 1 af hverjum 100 en fleiri en 1 af
hverjum 1.000 skommtum af boluefni):
e syking i efri hluta 6ndunarfzera (syking i nefi, halsi eda barka)
e sundl/svimi
e Onnur viobrogd 4 stungustad svo sem herslismyndun, stingir eda dofi.

Medal aukaverkana sem greint hefur verid fra vid notkun Cervarix eftir markadssetningu eru:

o ofnaemisvidbrogd. Pau ma pekkja af:
utbrotum asamt klada 4 hondum og fotum,
prota i augum og andliti,
ondunar- eda kyngingarérdugleikum,
skyndilegu blodprystingsfalli og medvitundarleysi.
bessi viobrogo koma yfirleitt fram adur en pu ferd fra lekninum. Ef barnid pitt faer eitthvert pessara
einkenna skalt pa hins vegar hafa samband vi0 lakninn an tafar.
e Dbolgnir eitlar i halsi, handarkrika eda nara
o yfirlid sem stundum fylgir skjalfti eda stirdleiki.

Tilkynning aukaverkana
Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt

fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Cervarix

Geymid boluefnid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota boluefnid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 umbidunum & eftir EXP.
Fymingardagsetning er sidasti dagur ménadarins sem par kemur fram.

Geymid i kali (2°C — 8°C).

Ma ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1josi.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim me0d heimilissorpi. Leiti0 raoda i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Cervarix inniheldur
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- Virku innihaldsefnin eru:

2,34
2,34

L1-proétein
L1-prétein

mannapapillomaveiru' af gerd 16
mannapapillomaveiru' af gerd 18

20 mikrogromm
20 mikrogromm

'mannapapillomaveira = Human Papillomavirus = HPV

2on@emisglaett med AS04 sem inniheldur:

3-O-desacyl-4’-monodfosforyllipid A (MPL)?

adsogad 4 alhydroxidhydrat (Al(OH);)

50 mikrogromm

0,5 milligromm Al** samtals

*L1-protein, & formi veirulikra agna sem ekki valda sykingu, framleidd med DNA-
radbrigdaerfoateekni med baculoveiru-tjaningarformi sem notar Hi-5 Rix4446-frumur fra

skordyrinu Trichoplusia ni.

- Onnur innihaldsefni eru natriumklérid (NaCl), natriumdihydrégenfosfatdihydrat (NaH,PO4.2

H:>0) og vatn fyrir stungulyf.

Lysing 4 utliti Cervarix og pakkningastzeroir

Stungulyf, dreifa.

Cervarix er hvit skyjud dreifa.

Cervarix er i hettuglosum med 1 skammti (0,5 ml) i pakkningum med 1, 10 og 100.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgia

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgique/Belgié/Belgien
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV
Tél/Tel: +32 10 8552 00

bbarapus
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Ten. +359 80018205

Ceska republika
GlaxoSmithKline s.r.o.
Tel: +4202220011 11
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: +45 36 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland
GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
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Lietuva
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +370 80000334

Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV
Tél/Tel: +32 10 8552 00

Magyarorszag
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: +36 80088309

Malta
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV


mailto:cz.info@gsk.com
mailto:dk-info@gsk.com

Tel: +49 (0)89 360448701 Tel: + 31 (0)33 2081100
produkt.info@gsk.com

Eesti Norge

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline AS

Tel: +372 8002640 TIf: + 472270 20 00

E)\Gda Osterreich

GlaxoSmithKline Movorpdéocwnn A.E.B.E GlaxoSmithKline Pharma GmbH

TnA: + 30210 68 82 100 Tel: + 43 (0)1 97075 0
at.info@gsk.com

Espaiia Polska

GlaxoSmithKline, S.A. GSK Services Sp. z o.0.

Tel: + 34 900 202 700 Tel.: + 48 (22) 576 9000

es-ci@gsk.com

France Portugal

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tél: +33(0) 139178444 Tel: +351 214129500

diam@gsk.com FL.PT@gsk.com

Hrvatska Romania

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel.: +385 800787089 Tel: +40 800672524

Ireland Slovenija

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel: + 353 (0)1 495 5000 Tel: +386 80688869

island Slovenska republika

Vistor hf. GlaxoSmithKline Biologicals SA

Simi: +354 535 7000 Tel.: +421 800500589

Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel+ 39 (0)45 7741 111 Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Kvbmpog Sverige

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline AB

TnA: +357 80070017 Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

GlaxoSmithKline Biologicals SATel: +371 GlaxoSmithKline Biologicals SA

80205045 Tel: +44(0)800 221441

customercontactuk@gsk.com

Pessi fylgisedill var sioast uppfaerour
Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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Eftirfarandi upplysingar eru einungis atladar heilbrigdisstarfsménnum:

Cervarix skal gefid eins fljott og unnt er eftir ad pad er tekid ur keeli. Hins vegar hefur verid synt fram
a stodugleika vid geymslu utan keelis i allt a0 3 daga vid hitastig & bilinu 8°C til 25°C eda allt a0 1 dag
vid 25°C til 37°C. Ef boluefnid hefur ekki verid notad a pessu timabili skal farga pvi.

Vid geymslu hettuglassins getur myndast fingert hvitt botnfall me0 teerum vokva ofan 4. betta er ekki
merki um skemmdir.

Skoda skal innihald hettuglassins baedi adur og eftir ad pad er hrist, m.t.t. adskotahluta og/eda
oedlilegs utlits, a0ur en pad er gefid.
Verodi vart vid annad hvort skal boluetninu fargad.

Béluefnid skal hrista vel adur en pad er notad.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Cervarix stungulyf, dreifa i fjolskammtailati
Boluefni gegn mannapapillomaveiru [gerdum 16, 18] (radbrigdi, Onemisglett, adsogad)

Lestu allan fylgisedilinn vandlega adur en pu fzerd béluefnid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymio fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verio ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid 4visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 6drum.

- Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Cervarix og vio hverju pad er notad
Adur en pt feerd Cervarix

Hvernig Cervarix er gefid

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Cervarix

Pakkningar og adrar upplysingar

A e

1. Upplysingar um Cervarix og vid hverju pad er notad

Cervarix er boluefni sem etlad er til verndar fra 9 ara aldri gegn sjukdémum sem orsakast af sykingum
af voldum mannapapillomaveiru (Human Papillomavirus - HPV).

bessir sjuikdomar eru:

- leghalskrabbamein (krabbamein i leghalsi, p.e. nedsta hluta legsins) og endaparmskrabbamein,

- frumubreytingar i leghalsi, skopum, leggdngum og endaparmi sem eru forstig krabbameins
(breytingar a kynfara- og endaparmsfrumum sem hetta er 4 ad geti ordid ad krabbameini).

bar gerdir af mannapapillomaveiru sem eru i boluefninu (HPV-gerdir 16 og 18) valda um pad bil 70%
leghalskrabbameinstilfella, 90% endaparmskrabbameinstilfella, 70% HPV-tengdra frumubreytinga
sem eru forstig krabbameins 1 skopum og leggdngum og 78% HPV-tengdra frumubreytinga sem eru
forstig krabbameins 1 endaparmi. Adrar gerdir HPV geta einnig valdid endaparms- og
kynfaerakrabbameini. Cervarix veitir ekki vernd gegn 6llum gerdum HPV.

begar kvenkyns- eda karlkyns einstaklingur er bolusettur med Cervarix myndar énamiskerfid
(néttarulegt varnarkerfi likamans) moétefni gegn HPV af gerdum 16 og 18.

Cervarix veldur ekki sykingu og getur pvi ekki valdid HPV-tengdum sjukdomum.

Cervarix er ekki notad til medferdar & HPV-tengdum sjukdéomum sem eru til stadar 4 peim tima sem
bolusetning fer fram.

Cervarix skal notad i samraemi vid opinberar leidbeiningar.

2. Adur en pii faerd Cervarix

EKKi ztti ad gefa Cervarix:

o ef um er ad reeda ofnaemi fyrir virku efnunum eda einhverju 68ru innihaldsefni boluefnisins
(talin upp 1 kafla 6). Einkenni um ofnemisvidobrogd geta verid hudutbrot med klada, medi og
proti i andliti eda tungu.

Varnadarord og varudarreglur
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Leitio rada hja lekninum eda lyfjafraedingi a0ur en Cervarix er notad.

J ef um er ad reeda blaedingartilhneigingu eda marbletti af litlu tilefni.

. ef um er ad reda einhvern sjukdom sem minnkar motstodu pina gegn sykingum, s.s. HIV-
sykingu.

o ef um er ad reda svassna sykingu med haum hita. Naudsynlegt getur verid ad fresta

bolusetningunni par til bata er ndd. Minnihattar syking, svo sem kvef @tti ekki ad valda
vandkvedum, en rétt er ad radfera sig fyrst vid lekninn.

Einstaklingar (sérstaklega unglingar) geta fallid 1 yfirlid eftir eda jafnvel fyrir hvers konar
sprautustungur. Lattu pvi lekninn eda hjukrunarfredinginn vita ef pi eda barnid hefur adur fallid i
yfirlid vid sprautustungu.

Eins og 4 vid um 06l boluefni er ekki vist ad Cervarix veiti fullkomna vorn hjé 6llum sem eru
bolusettir.

Cervarix veitir folki ekki vernd, gegn sjukdomum sem orsakast af sykingu af voldum HPV af gerdum
16 eda 18, ef pad er pegar smitad af mannapapillomaveiru af gerd 16 eda 18 4 peim tima sem
boélusetningin fer fram.

b6 ad bolusetning geti verndad pig fyrir leghalskrabbameini kemur hun ekki i stad reglulegrar
leghalsskodunar. bu @ttir afram ad fara ad leeknisradi vardandi leghalsstrok (prof til ad leita eftir
breytingum & frumum i leghalsi af voldum HPV-sykingar), fyrirbyggjandi adgerdir og
varudarradstafanir.

bar sem Cervarix mun ekki veita vernd gegn 6llum gerdum mannapapillomaveiru atti afram ad fylgja
videigandi varadarradstdfunum til ad koma i veg fyrir HPV-sykingu og kynsjukdéma.

Cervarix veitir ekki vernd gegn 6drum sjuikdomum, sem ekki eru af voldum mannapapillomaveiru.

Notkun annarra lyfja samhlida Cervarix

Cervarix ma gefa med samsettu 6rvunarboluefni gegn barnaveiki (d), stifkrampa (T) og kighosta
[frumulaust] (pa), med eda an deydds manuveikiboluetnis (IPV), (dTpa-boluetni, dTpa-IPV-boluetni),
med samsettu boluefni gegn lifrarbolgu A og lifrarbolgu B (Twinrix) eda lifrarbolgu B-boluetni
(Engerix B) eda med meningdkokkabdluetni, sermisgerdir A, C, W-135, Y samtengdu med
stifkrampatox6idum (MenACWY-TT), 4 sinn stungustadinn hvort (annars stadar a likamanum, t.d. i
hinn handlegginn) 1 sému leknisheimsokninni.

Ekki er vist ad Cervarix hafi fullnaegjandi ahrif ef pad er notad samhlida lyfjum sem bala
ongmiskerfio.

{ kliniskum rannsoknum drégu getnadarvarnarlyf til inntSku (t.d. pillan) ekki ar peirri vorn sem fékkst
med notkun Cervarix.

Latid leekninn vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda notud,
eda onnur boluefni sem hafa nylega verio notud.

Medganga, brjostagjof og frjosemi
Ef pu ert pungud, ef pungun verdur medan 4 bolusetningarferlinu stendur eda ef pt ert ad reyna ad

verda pungud er mealt med pvi ad fresta eda gera hlé 4 bolusetningu par til eftir medgonguna.

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lakninum
adur en boluefnio er notad.
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Akstur og notkun véla
Oliklegt er a0 Cervarix hafi ahrif 4 heefni pina til aksturs eda notkunar véla. bu skalt hins vegar ekki
aka eda nota neinar vélar ef pér lidur ekki vel.

Cervarix inniheldur natrium klério
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.c.a.s. er sem naest
natriumlaust.

3. Hvernig Cervarix er gefio

Hvernig béluefnid er gefio
Laeknirinn eda hjikrunarfredingur mun gefa Cervarix med inndaelingu i voova 1 upphandlegg.

Hve mikid er gefid
Cervarix er atlad til notkunar fra 9 ara aldri og upp ur.

Heildarfjoldi skammta sem pu faerd, fer eftir aldri pinum vid fyrstu bolusetninguna.

Ef bt ert 4 aldrinum 9-14 ara

bu feerd tver sprautur:

Fyrsta sprauta: Valin dagsetning.
Onnur sprauta: Gefin 5 til 13 manudum eftir fyrstu sprautu.

Ef bt ert 15 ara eda eldri

bu feerd prjar sprautur:
Fyrsta sprauta: Valin dagsetning.
Onnur sprauta: 1 manudi eftir fyrstu sprautu.

bridja sprauta: 6 manudum eftir fyrstu sprautu.

Ef naudsynlegt er getur bolusetningaraaetlunin verid sveigjanlegri. Leitadu til leeknisins til ad 4 nanari
upplysingar.

Ef Cervarix er gefid i fyrsta skammtinum er melt med pvi ad Cervarix (en ekki annad boluefni gegn
HPV) sé notad fyrir allt bolusetningarferlid.

Notkun Cervarix er ekki radlogo hja peim sem eru yngri en 9 ara.

Boéluefnid ma aldrei gefa i &0.

Ef pu gleymir skammti

Mikilvaegt er ad pu farir eftir fyrirmaelum leeknisins eda hjukrunarfraedingsins vardandi endurkomur.
Ef pt gleymir a0 fara aftur til laeknisins 4 tiletludum tima skaltu radfeera pig vio leekninn.

Ef pu lykur ekki bolusetningarferlinu (tver eda prjar bolusetningar, had aldri), feerdu ef til vill ekki
fullkomna svorun og vorn af bolusetningunni.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta boluetni valdid aukaverkunum, en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Aukaverkanir sem komu fram 1 kliniskum rannséknum a Cervarix voru eftirfarandi:
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* Mjog algengar (aukaverkanir sem geta komid fram vio fleiri en 1 af hverjum 10 skdmmtum af
boluefni):
e verkur eda 0paegindi 4 stungustadnum

rodi eda proti & stungustadnum

héfudverkur

verkir i vodvum, eymsli eda mattleysi i vodvum (sem ekki stafa af areynslu)

preyta

. Algengar (aukaverkanir sem geta komio fram vid ferri en 1 af hverjum 10 en fleiri en 1 af
hverjum 100 skdmmtum af boluefni):
e cinkenni frd meltingarfeerum, m.a. 6gledi, uppkost, nidurgangur og kvidverkir

e  kladi, raud huodutbrot, ofsakladi
e lidverkir
e hiti (= 38°C)
. Sjaldgaefar (aukaverkanir sem geta komio fram vid ferri en 1 af hverjum 100 en fleiri en 1 af

hverjum 1.000 skommtum af boluefni):

e syking i efri hluta 6ndunarfera (syking i nefi, halsi eda barka)

e sundl/svimi

e Onnur viobrogd a stungustad svo sem herslismyndun, stingir eda dofi.

Medal aukaverkana sem greint hefur verid fra vid notkun Cervarix eftir markadssetningu eru:

o ofnaemisvidbrogd. bau ma pekkja af:
utbrotum asamt klada 4 hondum og fotum,
prota i augum og andliti,
ondunar- eda kyngingaroérougleikum,
skyndilegu blodprystingsfalli og tapi & medvitund.
bessi vidbrogd koma yfirleitt fram adur en pu ferd fra lekninum. Ef barnid bitt faer eitthvert pessara
einkenna skalt pa hins vegar hafa samband vid laekninn an tafar.
e Dbolgnir eitlar i hélsi, handarkrika eda nara
yfirlid sem stundum fylgir skjalfti eda stirdleiki.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er heegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Cervarix

Geymid boluefnid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota boluefnid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 umbtdunum & eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid 1 keeli (2°C — 8°C).
Ma ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1jo6si.

Melt er med ad nota boluefnid strax eftir opnun. Ef boluefnid er ekki notad strax, skal pad geymt i
keeli (2°C — 8°C). Ef pad er ekki notad innan 6 klukkustunda skal pvi fargad.
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Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitio rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hatt er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Cervarix inniheldur

- Virku innihaldsefnin eru:

2,34
2,34

mannapapillomaveiru! af gerd 16 20 mikrégromm
mannapapillomaveiru' af gerd 18 20 mikrogromm

L1-prétein
L1-prétein

'mannapapillomaveira = Human Papillomavirus = HPV

0ngemisglatt med AS04 sem inniheldur:
3-O-desacyl-4’-monofosforyllipid A (MPL)? 50 mikrogromm

adsogad 4 alhydroxidhydrat (Al(OH)s;) 0,5 milligromm Al** samtals
4L1-prétein, 4 formi veirulikra agna sem ekki valda sykingu, framleidd med DNA-
radbrigdaerfoateekni med baculoveiru-tjdningarformi sem notar Hi-5 Rix4446-frumur fra

skordyrinu Trichoplusia ni.

- Onnur innihaldsefni eru natriumkl6rid (NaCl), natriumdihydrogenfosfatdihydrat (NaH,PO4.2
H>0) og vatn fyrir stungulyf.

Lysing a ttliti Cervarix og pakkningastaerdir

Stungulyf, dreifa.

Cervarix er hvit skyjud dreifa.

Cervarix er i hettuglosum me0 2 skommtum (1 ml) i pakkningum med 1, 10 og 100.
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

Rue de I'Institut 89

B-1330 Rixensart, Belgia

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tél/Tel: +32 10 85 52 00 Tel: +370 80000334

bbarapus Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV
Ten. +359 80018205 Tél/Tel: +32 10 85 52 00

Ceska republika Magyarorszag

GlaxoSmithKline s.r.o. GlaxoSmithKline Biologicals SA
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Tel: +4202220011 11
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: +45 36 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel: + 49 (0)89 360448701
produkt.info@gsk.com

Eesti
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +372 8002640

E\rada
GlaxoSmithKline Movonpdéownn A.E.B.E
TnA: + 30210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: +33(0) 1391784 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: +385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Tel: + 353 (0)1 495 5000

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel:+ 39 (0)45 7741 111

Kvbmpog
GlaxoSmithKline Biologicals SA
TnA: +357 80070017

Latvija
GlaxoSmithKline Biologicals SATel: +371
80205045
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Tel.: +36 80088309

Malta
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: + 47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska
GSK Services Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (22) 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 3512141295 00

FL.PT@gsk.com

Roménia
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +386 80688869

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: +421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom (Northern Ireland)
GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel: +44(0)800 221441
customercontactuk@gsk.com



Pessi fylgiseoill var sidast uppferour
Upplysingar sem hagt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis @tladar heilbrigdisstarfssmonnum:

Cervarix skal gefid eins fljott og unnt er eftir ad pad er tekid ur kaeli. Hins vegar hefur verid synt fram
a stodugleika vid geymslu utan keelis 1 allt ad 3 daga vid hitastig a bilinu 8°C til 25°C eda allt a0 1 dag
vid 25°C til 37°C. Ef boluetniod hefur ekki verid notad a pessu timabili skal farga pvi.

Vid geymslu hettuglassins getur myndast fingert hvitt botnfall med teerum vokva ofan 4. Petta er ekki
merki um skemmdir.

Skoda skal innihald hettuglassins baedi adur og eftir ad pad er hrist, m.t.t. adskotahluta og/eda
oedlilegs utlits, 40ur en pad er gefio.
Verdi vart vid annad hvort skal boluefninu fargad.

Boluefnio skal hrista vel adur en pad er notad.

begar fjolskammtahettuglas er notad, skal hvor 0,5 ml skammtur dreginn upp med daudhreinsadri nal
og sprautu. Gata skal varudar til ad koma 1 veg fyrir mengun innihaldsins.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Cervarix stungulyf, dreifa i afylltri sprautu
Boluefni gegn mannapapillomaveiru [gerdum 16, 18] (radbrigdi, Onemisglett, adsogad)

Lestu allan fylgisedilinn vandlega adur en pu fzerd béluefnid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymio fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verio ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid 4visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 6drum.

- Latid leekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Cervarix og vio hverju pad er notad
Adur en pt feerd Cervarix

Hvernig Cervarix er gefid

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Cervarix

Pakkningar og adrar upplysingar

A e

1. Upplysingar um Cervarix og vid hverju pad er notad

Cervarix er boluefni sem etlad er til verndar fra 9 ara aldri gegn sjukdémum sem orsakast af sykingum
af voldum mannapapillomaveiru (Human Papillomavirus - HPV).

bessir sjuikdomar eru:

- leghalskrabbamein (krabbamein i leghalsi, p.e. nedsta hluta legsins) og endaparmskrabbamein,

- frumubreytingar i leghalsi, skopum, leggdngum og endaparmi sem eru forstig krabbameins
(breytingar a kynfara- eda endaparmsfrumum sem hatta er 4 ad geti ordid ad krabbameini).

bar gerdir af mannapapillomaveiru sem eru i boluefninu (HPV-gerdir 16 og 18) valda um pad bil 70%
leghalskrabbameinstilfella, 90% endaparmskrabbameinstilfella, 70% HPV-tengdra frumubreytinga
sem eru forstig krabbameins i skopum og leggdngum og 78% HPV-tengdra frumubreytinga sem eru
forstig krabbameins 1 endaparmi. Adrar gerdir HPV geta einnig valdid endaparms- og
kynfaerakrabbameini. Cervarix veitir ekki vernd gegn 6llum gerdum HPV.

begar kvenkyns- eda karlkyns einstaklingur er bolusettur med Cervarix myndar énamiskerfid
(nattarulegt varnarkerfi likamans) moétefni gegn HPV af gerdum 16 og 18.

Cervarix veldur ekki sykingu og getur pvi ekki valdid HPV-tengdum sjukdémum.

Cervarix er ekki notad til medferdar & HPV-tengdum sjukdémum sem eru til stadar 4 peim tima sem
bolusetning fer fram.

Cervarix skal notad i samreemi vid opinberar leidbeiningar.

2. Adur en pii faerd Cervarix

EkKki etti ad gefa Cervarix:

o ef um er ad reeda ofnaemi fyrir virku efnunum eda einhverju 60ru innihaldsefni boluefnisins
(talin upp 1 kafla 6). Einkenni um ofneemisvidbrogd geta verid hudutbrot med klada, medi og
proti i andliti eda tungu.

Varnadarord og varudarreglur
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Leitio rada hja lekninum eda lyfjafraedingi a0ur en Cervarix er notad.

J ef um er ad reeda blaedingartilhneigingu eda marbletti af litlu tilefni.

. ef um er ad reda einhvern sjukdom sem minnkar motstodu pina gegn sykingum, s.s. HIV-
sykingu.

o ef um er ad reda svasna sykingu med haum hita. Naudsynlegt getur verid ad fresta

bolusetningunni par til bata er nad. Minnihattar syking svo sem kvef etti ekki ad valda
vandkvedum en rétt er ad radfera sig fyrst vid leekninn.

Einstaklingar (sérstaklega unglingar) geta fallio 1 yfirlid eftir eda jafnvel fyrir hvers konar
sprautustungur. Lattu pvi lekninn eda hjukrunarfredinginn vita ef b eda barnid hefur adur fallid i
yfirlid vid sprautustungu.

Eins og 4 vid um 061l boluefni er ekki vist ad Cervarix veiti fullkomna vorn hjé 6llum sem eru
bolusettir.

Cervarix veitir folki ekki vernd, gegn sjukdomum sem orsakast af sykingu af voldum HPV af gerdum
16 eda 18, ef pad er pegar smitad af mannapapillomaveiru af gerd 16 eda 18 & peim tima sem
boélusetningin fer fram.

b6 ad bolusetning geti verndad pig fyrir leghalskrabbameini kemur hun ekki i stad reglulegrar
leghalsskodunar. bu @ttir afram ad fara ad leeknisradi vardandi leghalsstrok (prof til ad leita eftir
breytingum & frumum i leghalsi af voldum HPV-sykingar), fyrirbyggjandi adgerdir og
varudarradstafanir.

bar sem Cervarix mun ekki veita vernd gegn 6llum gerdum mannapapillomaveiru atti afram ad fylgja
videigandi varadarradstdfunum til ad koma i veg fyrir HPV-sykingu og kynsjukdéma.

Cervarix veitir ekki vernd gegn 6drum sjuikdomum, sem ekki eru af voldum mannapapillomaveiru.

Notkun annarra lyfja samhlida Cervarix

Cervarix ma gefa med samsettu 6rvunarboluefni gegn barnaveiki (d), stifkrampa (T) og kighosta
[frumulaust] (pa), med eda an deydds manuveikiboluetnis (IPV), (dTpa-boluetni, dTpa-IPV-boluetni),
med samsettu boluefni gegn lifrarbolgu A og lifrarbolgu B (Twinrix) eda lifrarbolgu B-boluetni
(Engerix B), eda med meningdkokkabdlueftni, sermisgerdir A, C, W-135, Y samtengdu med
stifkrampatox6idum (MenACWY-TT), 4 sinn stungustadinn hvort (annars stadar a likamanum, t.d. i
hinn handlegginn) i sému leknisheimsokninni.

Ekki er vist ad Cervarix hafi fullnaegjandi ahrif ef pad er notad samhlida lyfjum sem bala
ongmiskerfio.

{ kliniskum rannsoknum drégu getnadarvarnarlyf til inntSku (t.d. pillan) ekki ar peirri vorn sem fékkst
med notkun Cervarix.

Latid leekninn vita um 611 dnnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda notud,
eda onnur boluefni sem hafa nylega verid notud.

Medganga, brjoéstagjof og frjosemi
Ef pu ert pungud, ef pungun verdur medan 4 bolusetningarferlinu stendur eda ef pt ert ad reyna ad

verda pungud er melt med pvi ad fresta eda gera hlé 4 bolusetningu par til eftir medgonguna.

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lakninum
adur en boluefnio er notad.
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Akstur og notkun véla
Oliklegt er a0 Cervarix hafi ahrif 4 heefni pina til aksturs eda notkunar véla. bu skalt hins vegar ekki
aka eda nota neinar vélar ef pér lidur ekki vel.

Cervarix inniheldur natrium klério
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.c.a.s. er sem naest
natriumlaust.

3. Hvernig Cervarix er gefio

Hvernig béluefnid er gefio
Laeknirinn eda hjikrunarfredingur mun gefa Cervarix med inndaelingu i voova 1 upphandlegg.

Hve mikid er gefid
Cervarix er atlad til notkunar fra 9 ara aldri og upp ur.

Heildarfjoldi skammta sem pu feaerd, fer eftir aldri pinum vid fyrstu bolusetninguna.

Ef bt ert 4 aldrinum 9-14 ara

bu feerd tver sprautur:

Fyrsta sprauta: Valin dagsetning.
Onnur sprauta: Gefin 5 til 13 manudum eftir fyrstu sprautu.

Ef bt ert 15 ara eda eldri

bu feerd prjar sprautur:
Fyrsta sprauta: Valin dagsetning.
Onnur sprauta: 1 manudi eftir fyrstu sprautu.

bridja sprauta: 6 manudum eftir fyrstu sprautu.

Ef naudsynlegt er getur bolusetningaraaetlunin verid sveigjanlegri. Leitadu til laeknisins til ad 4 nanari
upplysingar.

Ef Cervarix er gefid i fyrsta skammtinum er melt med pvi ad Cervarix (en ekki annad boluefni gegn
HPV) sé notad fyrir allt bolusetningarferlid.

Boluefnid ma aldrei gefa 1 0.

Notkun Cervarix er ekki radlogo hja peim sem eru yngri en 9 ara.

Ef pu gleymir skammti

Mikilvaegt er ad pu farir eftir fyrirmaelum laeknisins eda hjukrunarfraedingsins vardandi endurkomur.
Ef bt gleymir a0 fara aftur til laeknisins 4 tiletludum tima skaltu radfeera pig vio leekninn.

Ef pu lykur ekki bolusetningarferlinu (tver eda prjar bolusetningar, had aldri), feerdu ef til vill ekki
fullkomna svorun og vorn af bolusetningunni.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta boluetni valdid aukaverkunum, en pad gerist po ekki hja 6llum.

Aukaverkanir sem komu fram 1 kliniskum rannséknum a Cervarix voru eftirfarandi:
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* Mjog algengar (aukaverkanir sem geta komid fram vio fleiri en 1 af hverjum 10 skdmmtum af
boluefni): verkur eda 6paegindi 4 stungustadnum, rodi eda proti 4 stungustadnum, hofudverkur,
verkir 1 voovum, eymsli eda mattleysi 1 vodvum (sem ekki stafa af areynslu), preyta.

. Algengar (aukaverkanir sem geta komid fram vid feerri en 1 af hverjum 10 en fleiri en 1 af
hverjum 100 skommtum af boluefni):einkenni fra meltingarfaerum, m.a. 6gledi, uppkdst,
nidurgangur og kvidverkir, kladi, raud hudutbrot, ofsaklaoi, lioverkir, hiti (> 38°C).

* Sjaldgeefar (aukaverkanir sem geta komid fram vid faerri en 1 af hverjum 100 en fleiri en 1 af
hverjum 1.000 skdmmtum af boluefni): syking i efri hluta dndunarfeera (syking i nefi, halsi eda
barka), sundl/svimi, 6nnur vidbrogd a stungustad svo sem herslismyndun, stingir eda dofi.

Medal aukaverkana sem greint hefur verid fré vid notkun Cervarix eftir markadssetningu eru:

e ofnaemisvidbrogd. bau ma pekkja af:
utbrotum asamt klada 4 hondum og fotum,
prota i augum og andliti,
ondunar- eda kyngingarérougleikum,
skyndilegu blodprystingsfalli og tapi & medvitund.
bessi vidbrogd koma yfirleitt fram 40ur en pu ferd fra lekninum. Ef barnid pitt feer eitthvert pessara
einkenna skalt pu hins vegar hafa samband vio le&kninn an tafar.
e Dbolgnir eitlar i halsi, handarkrika eda nara
e yfirlid sem stundum fylgir skjalfti eda stirdleiki.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Cervarix

Geymid boluefnid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota boluefnid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 umbidunum & eftir EXP.
Fymingardagsetning er sidasti dagur ménadarins sem par kemur fram.

Geymid i kali (2°C — 8°C).

Ma ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1josi.

Ekki m4 skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Cervarix inniheldur

- Virku innihaldsefnin eru:

L1-prétein®** mannapapillomaveiru' af gerd 16 20 mikrogromm
L1-protein®3* mannapapillomaveiru® af gerd 18 20 mikrogromm
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'mannapapillomaveira = Human Papillomavirus = HPV

20ngemisglatt med AS04 sem inniheldur:
3-O-desacyl-4’-monofosforyllipid A (MPL)? 50 mikrégromm

3adsogad 4 alhydroxidhydrat (Al(OH);) 0,5 milligromm Al** samtals
4L1-protein, 4 formi veirulikra agna sem ekki valda sykingu, framleidd med DNA-
radbrigdaerfoataeekni med baculoveiru-tjaningarformi sem notar Hi-5 Rix4446-frumur fra

skordyrinu Trichoplusia ni.

- Onnur innihaldsefni eru natriumklérid (NaCl), natriumdihydrogenfosfatdihydrat (NaH,PO4.2
H>0) og vatn fyrir stungulyf.

Lysing a qtliti Cervarix og pakkningastaerdir
Stungulyf, dreifa, 1 afylltri sprautu.
Cervarix er hvit skyjud dreifa.

Cervarix feest 1 afylltri sprautu med 1 skammti med eda an adskildra néla, pakkningasterdir med 1 eda
10.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi og framleidandi

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

Rue de I'Institut 89

B-1330 Rixensart, Belgia

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tél/Tel: +32 10 85 52 00 Tel: +370 80000334

bbarapus Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV
Ten. +359 80018205 Tél/Tel: +32 10 85 52 00

Ceska republika Magyarorszag
GlaxoSmithKline s.r.o. GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +42022200 11 11 Tel.: +36 80088309
cz.info@gsk.com

Danmark Malta

GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline Biologicals SA
TIf: + 4536 3591 00 Tel: +356 80065004
dk-info@gsk.com

Deutschland Nederland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG GlaxoSmithKline BV

Tel: + 49 (0)89 360448701 Tel: + 31 (0)33 2081100
produkt.info@gsk.com
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Eesti Norge

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline AS

Tel: +372 8002640 TIf: +47 2270 20 00

EApGoa Osterreich

GlaxoSmithKline Movonpoconn A.E.B.E GlaxoSmithKline Pharma GmbH

TnA: +30210 68 82 100 Tel: +43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Espaiia Polska

GlaxoSmithKline, S.A. GSK Services Sp. z 0.0.

Tel: + 34 900 202 700 Tel.: + 48 (22) 576 9000

es-ci@gsk.com

France Portugal

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tél: +33(0) 139178444 Tel: + 351 21 41295 00

diam@gsk.com FIL.PT@gsk.com

Hrvatska Roménia

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel.: +385 800787089 Tel: +40 800672524

Ireland Slovenija

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel: + 353 (0)1 495 5000 Tel: +386 80688869

island Slovenska republika

Vistor hf. GlaxoSmithKline Biologicals SA

Simi: +354 535 7000 Tel.: +421 800500589

Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel:+ 39 (0)45 7741 111 Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Kvbmpog Sverige

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline AB

TnA: +357 80070017 Tel: +46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

GlaxoSmithKline Biologicals SATel: +371 GlaxoSmithKline Biologicals SA

80205045 Tel: +44(0)800 221441

customercontactuk@gsk.com
Pessi fylgisedill var sidast uppferour

Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis @tladar heilbrigdisstarfsmonnum:
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Cervarix skal gefio eins fljott og unnt er eftir ad pad er tekid ur keli. Hins vegar hefur verio synt fram
a stodugleika vid geymslu utan keelis i allt a0 3 daga vid hitastig & bilinu 8°C til 25°C e0a allt a0 1 dag
vid 25°C til 37°C. Ef boluetnid hefur ekki verid notad & pessu timabili skal farga pvi.

Vid geymslu sprautunnar getur myndast fingert hvitt botnfall med taerum vokva ofan 4. betta er ekki
merki um skemmdir.

Skooa skal innihald sprautunnar baedi adur og eftir ad hiin er hrist, m.t.t. adskotahluta og/eda 6edlilegs
utlits, a0ur en pad er gefio.
Veroi vart vid annad hvort skal boluetninu fargad.

Boluefnid skal hrista vel adur en pad er notad.

Leidbeiningar fyrir afylltu sprautuna

Luer Lock tengi

Haltu um holk sprautunnar, ekki i stimpilinn.

Skrafadu sprautulokid af med pvi ad sntia pvi

Stimpill rangselis.

., Nalarfesting ~

) \ 7 Festu nalina med pvi ad tengja nalarfestinguna
vid Luer Lock tengid og snua réttszelis fjordung
ur hring pangad til ad pa finnur ad hin laesist.

Ekki toga sprautustimpilinn Ut ar hélknum. Ef
pad gerist ma ekki gefa boluefnid.

Forgun
Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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