VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Foclivia stungulyf, dreifa i afylltri sprautu

Boluefni gegn influensufaraldri (HSN1) (yfirbordsmotefnavaki, ovirkur, onemisglaeddur)

2. INNIHALDSLYSING

Y firbordsmoétefnavakar inflaensuveiru (hemagglutinin og neuraminidasi)* af eftirfarandi stofni:
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) 7,5 mikrogromm** 1 hverjum 0,5 ml skammti

* raektad 1 frjovgudum henueggjum fra heilbrigdum hansnahépum
** a0 1 mikrogrommum hemagglutinins.

Onamisgladir MF59C.1 inniheldur:

Skvalen 9,75 milligromm
Polysorbat 80 1,175 milligromm
Sorbitan tridleat 1,175 milligromm
Natriumsitrat 0,66 milligromm

Sitronusyra 0,04 milligromm

betta boluefni er i samraemi vio tilmeeli fra Alpjodaheilbrigdismalastofnuninni (WHO) og akvoroun
Evropusambandsins hvad vardar faraldurinn.

Foclivia geeti innihaldid efnaleifar af eggja- og haensnaprotinum, eggjahvitu, kanamycinsulfati,
nedmycinsulfati, formaldehydi, hydrokortisoni og cetyltrimetylammoniumbromidi sem notud eru i

framleidsluferlinu (sja kafla 4.3).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf, dreifa i afylltri sprautu.
Mjolkurhvitur vokvi.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Forvorn gegn influensu vid adstedur par sem faraldri hefur opinberlega verid lyst yfir.
Foclivia etti ad nota i samraemi vid opinber tilmeeli.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Einstaklingar 6 manada og eldri: gefid tvo skammta (0,5 ml hvorn), med ad minnsta kosti 3 vikna
millibili.

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um gjof pridja skammts (6rvunarskammts) 6 manudum eftir

fyrsta skammtinn (sja kafla 4.8 og 5.1).

Born
Upplysingar vardandi born a aldrinum 6 manada til 17 ara eru tilgreindar i kafla 5.1.
Engar upplysingar liggja fyrir vardandi bérn yngri en 6 manada.



Lyfjagjof
Boluefnid er gefid med inndelingu 1 vodva, helst i framanvert leeri hja ungbdrmum eda 1
axlarvodvasvaedi 4 upphandlegg hja eldri einstaklingum.

4.3 Frabendingar

Saga um bradaofnemisvidbrogd (p.e. lifshattuleg) vid einhverjum innihaldsefnanna eda leifa
(eggja, kjuklingaproéteina, eggjahvitu, kanamycinsulfats, nedmycinsulfats, formaldehyos,
hydrokortisoni og cetyltrimetylammoniumbromids) 1 boluefninu.

begar faraldur er til stadar getur hins vegar verid vioeigandi ad gefa petta boluefni peim einstaklingum
sem eru med sogu um bradaofnemi, ad pvi tilskildu ad endurlifgunarbiinadur sé tafarlaust til reiou ef
a parf ad halda. Sja kafla 4.4.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

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

med skyrum hetti.

Geeta skal varadar pegar einstaklingi er gefid boluefnid sem vitad er til ad sé med ofnami fyrir virka
innihaldsefninu, fyrir einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1 og fyrir efnaleifum
(eggjum, kjuklingaproteinum, eggjahvitu, kanamycinsulfati, nedémycinsulfati, formaldehyoi,
hydrokortisoni og cetyltrimetylammoniumbromioi).

Eins og 4 vi0 um 6ll boluefni 1 formi stungulyfja etti videigandi leeknismedferd og —umsjon avallt ad
vera til reidu ef mjog sjaldgef bradaofnaemisvidbrogd koma fram i kjolfar bolusetningar med boluefninu.

Fresta skal on@emisadgerd hja sjuklingum med sjukdom asamt hita par til hitinn hverfur.
Onamisbzldir einstaklingar

Onzmisbaldir einstaklingar, hvort sem pad er vegna 6namisbalandi medferdar, erfoagalla,
HIV-sykingar eda af 60rum orsokum, getu haft minnkada 6namissvorun vid virkri bolusetningu.

Béluefnid ma ekki undir nokkrum kringumsteedum gefa i &8 eda i hid.

Engin gogn eru til um gjof Foclivia undir had. Heilbrigdisstarfsfolk parf ad meta avinning og
mogulega ahattu af pvi ad gefa boluefniod einstaklingum med bléoflagnafad eda einhverjar
bleedingartruflanir sem mela gegn inndeelingu i vodva nema ad mogulegur avinningur sé meiri en
bleedingarhaetta.

Vorn gegn influensu
Engin fylgni hefur verid stadfest milli tiltekinnar énaemissvorunar og varnar gegn infliensu af gerd A
(H5NT1).

EkKki er vist ad bolusettir einstaklingar myndi énaemissvérun sem veitir vorn.

Einhver krossmoétefnasvorun hefur komid fram i kliniskum rannséknum gegn H5N1 veirum af 6drum
greinum en tengdust boluefnisstofninum. Hins vegar er 6ljost hversu mikil vorn stafar af HSN1
stofnum af 6dru greinum (sja kafla 5.1).

Ekki liggja fyrir neinar upplysingar um 6ryggi, onemissvorun eda verkun sem stydja vid ad haegt sé¢ ad
skipta Foclivia ut fyrir onnur HSN1 eingild béluefni.

bott engar upplysingar liggi fyrir um notkun Foclivia hefur verid tilkynnt um krampatilvik med og an
hita hja einstaklingum sem hafa verio bolusettir med Focetria, sem er MF59.1 dnamisglett boluefni
gegn H1N1-heimsfaraldri, sem svipar til Foclivia.



Meirihluti hitakrampanna kom fram hja einstaklingum a barnsaldri. Einhver tilvik komu fram hja
einstaklingum med sdgu um flogaveiki. Veita skal einstaklingum med flogaveiki sérstaka athygli og
leeknirinn etti ad upplysa pa (eda foreldra peirra) um moguleikana & krompum. (sja kafla 4.8).

Eftir, eda jafnvel fyrir, hvers kyns bolusetningu getur yfirlid att sér stad sem salraen viobrogd vid
nalarstungunni. Pessu geta fylgt nokkur taugafraedileg einkenni eins og skammvinn sjontruflun,
naladofi og pankippahreyfingar i itlimum medan & bata stendur. Mikilvagt er ad hafa ferli til stadar
sem mida ad pvi ad koma i veg fyrir meidsli af voldum yfirlida.

Hjalparefni med pekkta verkun

Natrium

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

Kalium
Boéluefnid inniheldur minna en 1 mmoal (39 mg) af kalium 1 hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nest
kalfumlaust.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Gefa ma Foclivia samhlida arstidabundnu influensuboluefni sem ekki er onaemisglaett og framkvema
skal 6nemisadgerd 4 mismunandi utlimi.

Ekki liggja fyrir neinar upplysingar um samhlida gjof Foclivia med 6drum boluefnum en
arstidabundnu inflaensubodluefni sem ekki er oneemisglaett. Ef samhlida lyfjagjof med 60ru boluefni er
thuguo tti hins vegar ekki ad framkvama onaemisadgerdirnar 4 sama utlim. Hafa skal hugfast ad
aukaverkanir geta magnast.

4.6 Frjésemi, medganga og brjoéstagjof

Medganga
Takmarkadar upplysingar sem fengust fr4 konum sem urdu barnshafandi & medan a kliniskum

rannsoknum st6d med Foclivia eda 60rum boluefnum gegn heimsfaraldri sem voru onemisgledd med
MF59C.1, naegdu ekki til ad veita upplysingar um ahettu tengda boluefni & medgoéngu.

Hins vegar er aatlad ad medan 4 2009 HIN1 heimsfaraldrinum st60 hafi fleiri en 90.000 konur hafi
verid bolusettar med Focetria (boluefni gegn HIN1-heimsfaraldri sem svipar til Foclivia) sem inniheldur
MF59C.1 i sama magni og er i Foclivia. Aukaverkanir sem greint hefur verid fra eftir markadssetningu og
nidurstddur ur ihlutandi rannsokn benda ekki til beinna eda 6beinna skadlegra ahrifa & medgongu. Ao auki
hafa nidurstodur tr tveimur, storum dhorfsrannsoknum sem hannadar voru til ad meta 6ryggi Focetria vid
notkun & medgongu ekki synt fram 4 aukna tioni medgongusykursyki, medgdngueitrun, fosturlata, andvana
feedinga, lagrar feedingarpyngdar, faedinga fyrir timann, nyburadauda og medfaeddra vanskapana hja
nastum 10.000 bolusettum, pungudum konum og bormum peirra samanborid vid samanburdarhopa sem
ekki fengu bolusetningu.

Heilbrigdisstarfsfolk verdur ad meta avinning og hugsanlega ahattu af bolusetningu med Foclivia hja
pungudum konum med hlidsjon af opinberum radleggingum.

Brjostagjof
Ekki liggja fyrir nein gdgn um notkun Foclivia vid brjostagjof. [huga skal hugsanlegan avinning og
ahattu fyrir modurina og barnid 40ur en Foclivia er gefid.

Frj6semi

Engar upplysingar liggja fyrir um frjosemi hja moénnum. Rannsokn a kvenkyns kaninum hefur ekki
synt fram 4 eiturverkanir a exlun og proska af voldum Foclivia (sja kafla 5.3). Frjosemi karldyra hefur
ekki verid metin hja dyrum.



4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Foclivia hefur engin eda 6veruleg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Engu ad sidur geetu sumar
aukaverkananna sem greint er fra i kafla 4.8 haft ahrif a heefni til aksturs og notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir
Samantekt 4 oryggi

Oryggi H5N1 béluefnis med MF59C.1 dnemisgledi (7,5 eda 15 mikrogrommum af hemagglitinini,
HA) sem inniheldur annadhvort A/turkey/Turkey/1/2005 eda A/Vietnam/1194/2004 stofn hefur verid
metid 1 niu kliniskum ranns6knum, hja heilbrigdum patttakendum, sem toku til 5055 fullordinna,
aldradra og barna. Alls voru 4041 fullordnir patttakendur 4 aldrinum 18 til 60 ara og 540 patttakendur
voru 61 ars og eldri. Af bornunum voru 214 patttakendur 6 til 35 manada, 167 patttakendur voru 3 til
8 ara og 93 patttakendur voru 9 til 17 ara.

A heildina litid var 6ryggi sambeerilegt hja fullordnum, 6ldrudum og bornum.

Kliniskar rannsoknir hja 383 einstaklingum sem fengu MF59C.1 onemisglett boluefni med HINT1,
H5N3 eda HON2 stofni syndu svipadar dryggisupplysingar og rannsoknirnar 8 HSN1.

An tillits til motefnavakaskammts, undirgerdar moétefnavaka eda aldurshops var timalengd flestra
aukaverkanana sem spurt var um eftir bolusetningu stutt, bedi stadbundinna og alteekra. Paer komu
fram fljotlega eftir bolusetningu og voru vagar eda midlungsmiklar ad alvarleika. I 61lum
rannsoknunum faekkadi almennt tilkynningum um stadbundnar aukaverkanir eftir seinni
bolusetninguna samanborid vid pa fyrri.

Tafla yfir aukaverkanir

Hjé fullordnum 18 til 60 ara voru algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um (> 10%) verkur 4
stungustad (59%), vodvaverkir (34%), hofudverkur (26%), rodi & stungustad (24%), preyta (24%),
herslismyndun & stungustad (21%), proti a stungustad (15%), kuldahrollur (13%) og lasleiki (13%).

Hja 61ldrudum patttakendum (> 61 ars), voru algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um (> 10%)
verkur & stungustad (35%), voovaverkir (24%), rodi a stungustad (17%), hofudverkur (16%),
kuldahrollur (12%) preyta (10%) og lasleiki (10%).

Hja bérnum og unglingum 3 til 17 ara voru algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um (> 10%)
verkur 4 stungustad (95%), hofudverkur (61%), vodvaverkir (60%), preyta (41%), rodi 4 stungustad
(60%), herslismyndun a stungustad (34%), proti a stungustad (34%), lasleiki (32%), 6gledi (25%),
svitnun (18%), kuldahrollur (19%) nidurgangur (18%) og flekkblading a stungustad (16%).

Hja ungbornum og bérnum 6 til 35 ménada voru algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um

(= 10%) rodi a stungustad (62%), pirringur (57%), eymsli (55%), 6venjulegur gratur (48%), syfja
(45%), herslismyndun a stungustad (38%), proti a stungustad (37%), breyting 4 matarvenjum (36%),
nidurgangur (34%), hiti (27%), flekkblaeding a stungustad (19%), uppkost (10%), svitnun (10%) og
ovenjuleg svitnun (10%).

Tidni aukaverkana sem tilkynnt var um eftir boluefnisskammta (p.e. fyrsta, annan eda 6rvunarskammt
hja patttakendum 4 6llum aldri) er sett fram samkvamt eftirfarandi MedDRA tidniflokkun og flokkun
eftir liffeerum:

Mjog algengar (> 1/10); Algengar (= 1/100 til < 1/10); Sjaldgeefar (= 1/1.000 til < 1/100); Mjog
sjaldgaefar (> 1/10.000 til < 1/1.000); Koma orsjaldan fyrir (< 1/10.000).



MedDRA Mjog algengar Algengar Sjaldgaefar | Mjog sjaldgeefar
flokkun eftir | >1/10) (=>1/100til | =1/1.000 | (=1/10.000 til
liffeerum <1/10) til <1/100) | <1/1.000)
Onzemiskerfi Braoa
ofnaemi
Efnaskipti og | Breyting 4 Lystarleysi
naring matarvenjum!
Taugakerfi Hofudverkur
Meltingarfeeri | Ogledi®,
nidurgangur?,
uppkost?
Hud og Svitnun?, Ofsakladi
undirhud ovenjuleg svitnun'
Stodkerfi og Vodvaverkir Lioverkir
bandvefur
Almennar broti & stungustad, Blaeding &
aukaverkanir | verkur 4 stungustad, | stungustad
og eymsli a
aukaverkanir | stungustad’,
4 ikomustao hersli 4 ikomustad,
ro0i 4 ikomustad,
flekkblading a
stungustad?,
preyta,
kuldahrollur/skjalfti,
lasleiki, syfja',
pirringur,
ovenjulegur gratur!,
hiti*

! Eingongu tilkynnt hja bérnum 6-35 manada

3 Tilkynnt sem algeng aukaverkun hja fullordnum (18-60 4ra) og 6ldrudum (> 61 érs)

4 Tilkynnt sem mjog algeng aukaverkun eingdngu hja bérnum 6 manada til 8 4ra. Tilkynnt sem algeng aukaverkun hja
unglingum og fullordnum 9-60 ara og sjaldgaf aukaverkun hja 6ldrudum (> 61 ars)

Meirihluti pessara aukaverkana hverfa venjulega innan 3 daga an meoferdar.
Kliniskar rannsoknir a sérstokum sjuklingahopum

Aukaverkanir voru metnar hja sérstokum sjuklingahdépum i tveimur kliniskum rannséknum, V87 25
og V87 26, a fullordonum (18-60 ara) og 6ldrudum (> 61 ara) patttakendum sem voru ymist
heilbrigdir, med undirliggjandi kvilla eda énemisbeldir.

f rannséknum V87 25 og V87 26 var 6ryggi HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005 hja heilbrigdum
fullordnum og 6ldrudum einstaklingum i samraemi vid fyrirliggjandi 6ryggisupplysingar tr fyrri
kliniskum rannséknum. Hja dnamisbaldum einstaklingum & aldrinum 18 til 60 ara vard hins vegar
vart vio 0rlitid heerri tioni 6gledi (13,0%). Auk pess var tilkynnt um haerri tidni lidverkja (allt ad
23,3%) badi hja onzemisbaeldum einstaklingum og einstaklingum med undirliggjandi kvilla.

Upplysingum um eftirfarandi aukaverkanir sem sérstaklega var haft auga me0 var ad auki safnad i
rannsoknunum tveimur og tilkynnt var um peer af eftirfarandi tioni hja 6llum einstaklingum 1



rannsokninni sem fengu HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005, burtséd fra aldri eda heilsufari: nidurgangur
(allt ad 11,9%), lystarleysi (allt ad 10,9%) og uppkdost (allt ad 1,7%). [ badum rannsoknunum tilkynntu
einstaklingar sem voru me0 undirliggjandi kvilla eda 6namisbaldir um heerri tidni nidurgangs,
lystarleysis og uppkasta samanborid vi0 heilbrigda einstaklinga (burtséd fra aldri).

Eftirlit eftir markadssetningu

Engin reynsla liggur fyrir eftir markadssetningu Foclivia.

Til vidbotar vid aukaverkanir sem taldar eru upp ur kliniskum rannsoknum voru eftirtaldar
aukaverkanir tilkynntar vio eftirlit med HIN1v eftir markadsetningu (sampykkt til notkunar fra

6 manada aldri medan & infliensuheimsfaraldri st60 2009 og sem inniheldur sama MF59 6naemisglaedi
og er framleitt eftir sama ferli og Foclivia).

B160 og eitlar
Eitlastakkanir.

Onazmiskerfi
Ofnaemi, bradaofnaemi, par med talid maedi, berkjukrampi, bjugur i koki sem leidir i mjog sjaldgaefum
tilfellum til losts.

Taugakerfi
Sundl, svefndrungi, yfirlio, yfirlidstilfinning, taugaverkur, tilfinningargldp, krampar og taugabolga.

Hjarta
Hjartslattaronot, hradtaktur.

Ondunarferi, brjosthol og midmaeti
Hosti.

Meltingarfzaeri
Kvidverkur.

Huo og undirhtd
Almenn viobrogd i hud, par me0 talid k1401, almenn utbrot og ofnamisbjugur.

Stookerfi og bandvefur
Mattleysi 1 voOvum, verkur i Gtlimum.

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad
brottleysi.

Tilkynnt var um eftirfarandi aukaverkanir vid lyfjagat eftir markadssetningu arstidabundinna
prigildra béluefna sem ekki voru énemisgladd hja 6llum aldurhopum og fyrir arstidabundid, MF59-
onemisgleett, prigilt boluefni sem sampykkt er til notkunar hja 6ldrudum 65 ara og eldri:

BI060 og eitlar
Blooflagnafaed (i sumum tilfellum blodflogufjoldi innan vid 5000 i mm?, sem gengur til baka).

Taugakerfi
Taugakvillar s.s. heila- og maenubodlga og Guillain-Barré heilkenni.

Adar
Blaedabolga, hugsanlega dsamt skammvinnum nyrnaeinkennum.

Hud og undirhud
Regnbogarodi.




Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

Mikill proti i Gitlim sem sprautad var i sem varir lengur en viku, vidbrogd sem likjast netjubolgu a
stungustad (i sumum tilvikum koma proti, verkur og rodi fram 4 meira en 10 cm svedi og var lengur
en 1 viku).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu 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

Ekkert tilvik ofskommtunar hefur verid tilkynnt.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Infliensuboluefni, ATC-flokkur: JO7BB02
Verkun og 6ryggi

Viobunadarbéluefni gegn heimsfaraldri innihalda infliensumotvaka sem eru 6likir peim sem finnast i
infliensuveirum sem eru i umferd. Hegt er ad lita 4 pessa motvaka sem ,,nyja“ motvaka og peir likja
eftir astandi par sem markpydi bolusetningarinnar hefur 1itid énami (e. immunologically naive).
Upplysingar sem fengust vid notkun vidbtnadarboluefnis gegn heimsfaraldri munu stydja pa
bolusetningaradferd sem liklegast er ad verdi notud fyrir faraldursboluefnio: gogn sem fengin eru
vardandi kliniskt 6ryggi og verkun med vidbunadarboluefnum gegn heimsfaraldri eiga einnig vid um
faraldursboluefni.

Onamissvérun gagnvart HSN1 boluefni med MF59C.1 6namisgladi sem innihélt
A/Vietnam/1194/2004 eda A/turkey/Turkey/1/2005 stofn.

Fullordnir (18-60 ara)

Klinisk II. stigs rannsokn (V87P1) var framkvaemd med H5N1-boluefni sem innihélt
A/Vietnam/1194/2004 og var 6nemisglett med MF59C.1 hja 312 heilbrigdum fullordnum
einstaklingum. Tveir skammtar af boluefni sem innihélt 7,5 mikrégromm hemagglitinin (HA)/skammt
med voru gefnir 156 fullordnum einstaklingum med priggja vikna millibili. Onzmissvérun var metin
hja 149 ecinstaklingum.

[ I11. stigs kliniskri rannsokn (V87P13) toku patt 2.693 fullordnir einstaklingar og 2.566 fengu tvo
skammta af MF59C.1 6nemisgleeddu H5N1 boluefni sem innihélt

A/Vietnam/1194/2004 7,5 mikrogromm HA/skammt, sem gefnir voru med priggja vikna millibili.
Onamingargeta var metin i undirh6pi (N=197) einstaklinganna.

[ pridju kliniskri rannsokn (V87P11) fengu 194 fullordnir pétttakendur tvo skammta af
MF59C.1 énemisgleeddu HSN1 boluefni sem innihélt A/turkey/Turkey/1/2005 7,5 mikroégromm
HA/skammt, sem gefnir voru med priggja vikna millibili. Onzmingargeta var metin hja

182 einstaklingum.

Hlutfall 6n@misvarnar*, hlutfall métefnavendingar®** og motefnavendingarpattur*** and-HA motefna
gegn H5N1 A/Vietnam/1194/2004 og gegn H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 hja fullordnum meld med
einssvids raudkornarofsprofi (SRH), voru eftirfarandi:


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

moétefnavendingar (95%
CI)**

Rannsokn V87P1 Rannsékn V87P13 Rannsékn V87P11
And-HA motefni (SRH) | A/Vietnam/1194/2004 | A/Vietnam/1194/2004 | A/turkey/Turkey/1/2005
21 degi eftir 2. skammt | 21 degi eftir 2. skammt | 21 degi eftir 2. skammt
N=149 N=197 N=182
Hlutfall 6n@emisvarnar 85% (79-91) 91% (87-95) 91% (85-94)
(95% CD*
Hlutfall 85% (78-90) 78% (72-84) 85% (79-90)

Motefnavendingarpattur 7,74 (6,6-9,07) 4,03 (3,54-4,59) 6 (5,2-6,93)
(95% CIy***
Rannsokn V87P13 Rannsokn V87P13 -
And-HA motefni (SRH) | A/Vietnam/1194/2004 | A/Vietnam/1194/2004
21 degi eftir 2. skammt | 21 degi eftir 2. skammt
N=69 N=128
Astand i sermi i upphafi <4 mm? > 4 mm? -

Hlutfall 6neemisvarnar
(95% CI)*

87% (77-94)

94% (88-97)

Hlutfall
moétefnavendingar (95%
CI)**

87% (77-94)

73% (65-81)

Motefnavendingarpattur
(95% CI)***

8,87 (7,09-11)

2,71 (2,38-3,08)

* onaemisvorn: SRH svadi > 25 mm?

kk

motefnavending var skilgreind sem SRH sveedi sem > 25 mm? hjé einstaklingum sem voru sermineikveedir i upphafi

(dagur 1, SRH sveedi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) stekkun SRH svadis hja einstaklingum sem voru
sermijakvadir { upphafi (dagur 1, SRH sveedi > 4 mm?)

sokok

hlutfoll margfeldismedaltals (GMR) SRH

Nidurstodur mikrohlutleysingarprofs (MN) gegn A/Vietnam/1194/2004 (rannsdknir V87P1 og V87P13)
benda til hlutfalls dn@misvarnar 4 bilinu 67% (60-74) til 85% (78-90) og métefnavendingar 4 bilinu 65%
(58-72) til 83% (77-89). Onaemissvorun vid bolusetningu sem metin var med MN-profi stadfesti

nidurstodur ur SRH-profi.

f rannsokn V87P11 MN benda nidurstédur gegn samgena A/turkey/Turkey/1/2005 til 85% (79-90)
ongemisvarnar og 93% (89-96) motefnamyndunar. Ongemissvorun vid bolusetningu metin med MN
profi er samskonar og pad sem fram kom med SRH profi.

Varanleiki moétefna eftir fyrstu bolusetningu hja pessu pydi var metinn med homlupréfun med
raudkornakekkjun (Hemagglutination Inhibition, HI), SRH- og MN-profum. Midad vid styrk moétefna
sem fékkst a degi 43 eftir ad frumbolusetningaraatlun var lokid, hafdi moéteftnastyrkur

a degi 202 minnkad um 1/5 til ' af fyrri styrk.

Aldradir (> 61 ara)

Hlutfall 6n@misvarnar*, hlutfall métefnavendingar** og moétefnavendingarpattur*** and-HA moétefna
gegn MF59C.1 6namisgleddu HSN1 boluefni (A/Vietnam/1194/2004 og A/ turkey/Turkey/1/2005)
hja einstaklingum 61 érs og eldri (takmarkadur fjoldi einstaklinga var eldri en 70 ara; N=123), meeld
med SRH-profi i tveimur kliniskum rannséknum, voru eftirfarandi:

And-HA motefni (SRH)

Rannsokn V87P1
A/Vietnam/1194/2004

21 degi eftir 2. skammt
N=84*

Rannsokn V87P13
A/Vietnam/1194/2004

21 degi eftir 2. skammt
N=210°

Rannsokn V87P11
A/turkey/Turkey/1/2005
21 degi eftir 2. skammt
N=132¢




Hlutfall 6naeemisvarnar
(95% CDH*

80% (70-88)

82% (76-87)

82% (74-88)

Hlutfall
motefnavendingar (95%
CI)**

70% (59-80)

63% (56-69)

70% (61-77)

Motefnavendingarpattur

4,96 (3,87-6,37)

2,9 (2,53-3,31)

3,97 (3,36-4,69)

(95% CI)y***
Rannsokn V87P13 Rannsokn V87P13
And-HA motefni (SRH) A/Vietnam/1194/2004 A/Vietnam/1194/2004
21 degi eftir 2. skammt 21 degi eftir 2. skammt
N=66 N=143
Astand i sermi i upphafi <4 mm? > 4 mm?

Hlutfall 6neemisvarnar (95%

82% (70-90)

82% (75-88)

CI)*

Hlutfall métefnavendingar (95% 82% (70-90) 54% (45-62)

CIy**
Motefnavendingarpattur (95% 8,58 (6,57-11) 1,91 (1,72-2,12)
CI)***

a A aldrinum 62-88 ara; ® A aldrinum 61-68 ara; © A aldrinum 61-89 4ra

* onemisvorn: SRH svaedi > 25 mm?

** motefnavending var skilgreind sem SRH svaedi sem > 25 mm? hj4 einstaklingum sem voru sermineikveedir i upphafi

(dagur 1, SRH sveedi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) steekkun SRH svadis hja einstaklingum sem voru
sermijakvadir { upphafi (dagur 1, SRH sveedi > 4 mm?)
**%  hlutfoll margfeldismedaltals SRH

Nidurstoour MN-profs gegn A/Vietnam/1194/2004 (rannsdknir V87P1 og V87P13) benda til hlutfalls
ongmisvarnar a bilinu 57% (50-64) til 79% (68-87) og moétefnavendingar a bilinu 55% (48-62)

til 58% (47-69). MN-nidurstddur syndu, rétt eins og SRH-nidurstédur, 6fluga d6nemissvorun eftir ad
fyrstu bolusetningaraetlun var lokid hja 6ldrudum einstaklingum.

{ rannsokn V87P11, benda MN nidurstodur gegn samgena A/turkey/Turkey/1/2005 til 68% (59-75)
onaemisvarnar og 81% (74-87) motefnamyndunar. Onemisvorun vid bolusetningu metin med MN
profi er samskonar og pad sem fram kom med SRH profi.

Varanleiki moétefna eftir fyrstu bolusetningu hja pessu pydi, metinn med HI-, SRH- og MN-préfum,
minnkadi um % til 1/5 af styrk eftir boélusetningu a degi 202 midad vid dag 43 eftir ad fyrstu
bolusetningaraeetlun var lokid samkvemt HI-, SRH- og MN-préfum. Allt ad 50% (N=33) aldradra
einstaklinga 4 aldrinum 62 til 88 4ra sem fengu MF59C.1 on®misglett HSN1-boluefni sem innihélt
A/Vietnam/1194/2004 i rannsokn V87P1 voru med 6nemisvorn eftir sex manudi.

Gefinn var pridji skammturinn af HSN1-boluefni med MF59C.1 (6rvunarskammtur) 6 manudum eftir
fyrstu bolusetningaraztlunina. Nidurstddurnar eru syndar samkvaemt SRH-profi.

Hlutfall 6nemisvarnar*, hlutfall métefnavendingar** og motefnavendingarpattur®*** and-HA motefna
gegn H5N1 A/Vietnam/1194/2004 mald med SRH-profi, voru eftirfarandi:

Rannsokn Rannsokn Rannsokn
V&87P1 Fullordnir V&87P2 Fullordnir V&87P1 Aldradir
A/Vietnam/1194/2004 | A/Vietnam/1194/2004 A/Vietnam/1194/2004
Orvunarskammtur Oorvunarskammtur Orvunarskammtur
eftir 2. skammt eftir 2. skammt eftir 2. skammt
SRH N=71 N=13 N=38
Hlutfall 6na&misvarnar 89% (79-95) 85% (55-98) 84% (69-94)
(95% CD)*
Hlutfall 83% (72-91) 69% (39-91) 63% (46-78)
motefnavendingar (95%
CI)**
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Motefnavendingarpattur 5,96 (4,72-7,53) 2,49 (1,56-3,98) 5,15 (3,46-7,66)

(95% CI)***
* onemisvérn: SRH svaedi > 25 mm?
ok motefnavending var skilgreind sem SRH sveedi sem > 25 mm? hjé einstaklingum sem voru sermineikveedir i upphafi

(dagur 1, SRH sveedi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) stekkun SRH svadis hja einstaklingum sem voru
sermijakvadir { upphafi (dagur 1, SRH sveedi > 4 mm?)
**%  hlutfoll margfeldismedaltals SRH

° Studningsgdgn um fullordna og aldrada

f tveimur skammtarannsoknum (dose finding studies) fengu 80 fullordnir einstaklingar dnemisglett
vidbunadarboluefni gegn heimsfaraldri (HSN3 eda HON2). Tveir skammtar af boluefni med

HS5N3 (A/Duck/Singapore/97) stofninum voru gefnir i 3 mismunandi skammtasteerdum

(7,5; 15 og 30 mikrogromm HA/skammt) me0 priggja vikna millibili.

Sermissyni voru borin saman vid upphaflega HSN3-stofninn og einnig vid ymsa H5N1-stofna.

Sermissvorun sem kom fram vido SRH-préfid syndi ad 100% einstaklinganna nadu 6naemisvorn og 100%
motefnavendingu eftir tveer 7,5 mikrogramma inndelingar. Einnig kom 1 1j6s ad boluefnid sem var
onamisgleett hvatti moétefni sem veittu vixlvernd gegn HSN1-stofnunum, sem voru

einangradir 2003 og 2004, sem syndu fram & nokkurt motefnavakaflokt midad vid upphaflegu stofnana.

Tveir skammtar af boluefni sem innihélt HON2 (A/chicken/Hong Kong/G9/97) stofninn voru gefnir

i 4 mismunandi skammtasteerdum (3,75; 7,5; 15 og 30 mikrogromm HA/skammt) med fjogurra vikna
millibili. Sermissvorun sem fékkst med HI-profi leiddi 1 [jos ad 92% einstaklinganna nadi dnemisvorn
og 75% moétefnavendingu eftir tveer 7,5 mikrogramma inndalingar.

Krossénamissvorun

Krossonemissvorun vid HSN1 A/Vietnam/1194/2004 gegn A/turkey/Turkey/1/2005 og
A/Indonesia/5/2005

Fullordnir (18-60 ara)

Einhver 6samkynja 6n@missvorun gegn A/turkey/Turkey/1/2005 (NIBRG23; grein 2.2) og
A/Indonesia/5/2005 (grein 2.1) meldist baedi eftir adra og pridju bolusetninguna, sem bendir til
krossonamissvorunar greinar 1 boluefnisins gegn stofnunum af grein 2.

Onzmisvorn*, métefnamyndun** og métefnamyndunarpattur*** and-HA métefna gegn
H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 eftir seinni skammtinn hja fullordnum & aldrinum 18-60 ara, melt med
SRH og HI profum, var eftirfarandi:

And-HA moétefni Rannsékn Rannsokn Rannsokn Rannsékn
V87P1 V87P12 V&7P3 V87P13
A/Vietnam/1194| A/Vietnam/1194 | A/Vietnam/1194 | A/Vietnam/1194
/2004 /2004 /2004 /2004
21 degi eftir 2. | 21 degi eftir 2. 21 degi eftir 2. 21 degi eftir 2.
skammt skammt skammt skammt
N=70 N=60 N=30 N=197
SR | Hlutfall 70% (58-80) 65% (52-77) 90% (73-98) 59% (52-66)
H on&misvarnar
(95% CI)*
Hlutfall NA# 65% (52-77) 86% (68-96) 49% (42-56)
motefhavendingar
(95% CI)**
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Motefnavendinga
rpattur (95%

NA#+

4,51 (3,63-5,61)

7,67 (6,09-9,67)

2,37 (2,1-2,67)

N=69

N=60

N=30

N=197

HI

Hlutfall
onamisvarnar
(95% CI)°

36% (25-49)

28% (17-41)

24% (10-44)

23% (18-30)

Hlutfall
motefhavendingar
(95% CI)°

NA#+

28% (17-41)

21% (8-40)

19% (14-25)

Motefnavendinga
rpattur (95%

CI)OO

NA#+

2,3 (1,67-3,16)

1,98 (1,22-3,21)

1,92 (1,64-2,25)

kk

sokok

oo

onemisvorn: SRH svaedi > 25 mm?
motefnavending var skilgreind sem SRH svaedi sem > 25 mm? hj4 einstaklingum sem voru sermineikveedir i upphafi
(dagur 1, SRH svadi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) steekkun SRH svzdis hja einstaklingum sem voru
sermijakvedir { upphafi (dagur 1, SRH sveedi > 4 mm?)
hlutf6ll margfeldismedaltals SRH
{ V87P1: grunngildi ekki profud

melt med HI profi > 40

hlutf6ll margfeldismedaltals HI

MN nidurstodur ur klinisku rannsoknunum V87P12, V87P3 og V87P13 i toflunni hér ad ofan benda til
tidni motefnamyndunar og moétefnasvorunar gegn A/turkey/Turkey/2005 4 bilinu 10% (2-27) til 39%
(32-46) og 10% (2-27) til 36% (29-43), hvort um sig. MN nidurstddur gafu GMR a moti

A/turkey/Turkey/2005 & bilinu 1,59 til 2,95.

Aldradir (>61 ars)

Hlutfall 6naemisvarnar*, hlutfall métefnavendingar® og motetnavendingarpattur®* and-HA moétetna
gegn HSN1 A/turkey/Turkey/05 eftir seinni skammtinn hja 6ldrudum >61 ars, meeld med SRH-profi
og HI-profi voru eftirfarandi:

And-HA motefni

Rannsdkn V87P1
A/Vietnam/1194/2004

21 degi eftir 2. skammt
N=37

Rannsokn V87P13
A/Vietnam/1194/2004

21 degi eftir 2. skammt
N=207

Hlutfall 6neemisvarnar (95% CI)*

57% (39-73)

20% (18-23)

SRH | Hlutfall moétefnavendingar (95% CI)* | NA*** 48% (41-55)
Motefnavendingarpattur (95% CI)** | NA*** 1,74 (1,57-1,94)
N=36 N=208
Hlutfall 6neemisvarnar (95% CI)° 36%(21-54) 25% (19-32)
HI Hlutfall métefnavendingar (95% CI)° | NA*** 19% (14-25)
Moétefnavendingarpattur (95% CI)°° | NA*** 1,79 (1,56-2,06)

kk

oo

oKk

melt med SRH-profi > 25 mm?

hlutf6ll margfeldismedaltals SRH

melt med HI-profi > 40
hlutf6ll margfeldismedaltals HI

[ V87P1: grunngildi ekki profud

Nidurstodur MN-profs ur klinisku rannsoknunum 1 t6flunni hér ad ofan benda til hlutfalls 6nemisvarnar
gegn A/turkey/Turkey/05 4 bilinu 11% (3-25) (rannsokn V87P1) til 30% (24-37) (rannsokn V87P13)
og hlutfalls métefnavendingar 25% (19-31) fyrir rannsokn V87P13. MN-nidurstdédur rannsoknar
V87P13 gafu hlutfall margfeldismedaltals gegn A/turkey/Turkey/05 sem var 2,01 (1,78-2,26).

Krossonemissvorun vid A/turkey/Turkey/1/2005 gegn A/Indonesia/5/2005 og
A/Vietnam/1194/2004
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Osamkynja 6namissvorun gegn A/Indonesia/5/2005 (grein 2.1) meldist i rannsékn V87P11 eftir adra
bolusetningu, sem bendir til krossonemissvorunar greinar 2.2 boluefnisins gegn stofnum af grein 2.1.

Onaemisvorn*, métefnamyndun** og moétefnamyndunarpattur*** and-HA métefna gegn
H5N1 A/Indonesia/5/2005 og A/Vietnam/1194/2004 eftir seinni skammtinn hja fullordnum
(18-60 ara) og 6ldrudum (> 61 ars) meaelt med SRH og HI préfum, var eftirfarandi:

And-HA V87P11 Fullordnir V87P11 Aldradir (> 61-
motefni (18-60 ara) 89 ara)*
N=182 N=132
A/Indonesia/ | A/Vietnam/ | A/Indonesia/ | A/Vietnam/
5/2005 1194/2004 5/2005 1194/2004
SRH . - 83 62 61 45
Onzmisvom (95% CI)” (77-88) (54-69) (52-69) (37-54)
Motefnamyndun (95% 79 60 64 44
CI)** (72-85) (53-68) (56-73) (35-53)
Motefnamyndunarpattur 6,24 4.45 3,87 3,03
(95% CI)*** (5,44-7,16) | (3,85-5,14) | (3,31-4,53) (2,56-3,58)
N=194 N=148
HI . - o 50 47 34 39
Onzmisvom (95% C) (43-57) (40-55) (26-42) (31-48)

, o 49 44 32 34
Motefnamyndun (95% CI) (42-56) (37-51) (25-41) (26-42)
Motefnamyndunarpattur 4,71 425 2,69 2,8
(95% CI)°° (3,74-5,93) | (3,36-5,37) | (2,18-3,32) (2,2-3,55)

a raunverulegt aldursbil pydis sem tok patt
* onzmisvorn: SRH svadi > 25 mm?

kk

motefnavending var skilgreind sem SRH svaedi sem > 25 mm? hj4 einstaklingum sem voru sermineikveedir i upphafi

(dagur 1, SRH sveadi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) steekkun SRH svedis hja einstaklingum sem voru
sermijakvadir { upphafi (dagur 1, SRH svadi > 4 mm?)

skesk sk

hlutf6ll margfeldismedaltals SRH

° melt med HI-profi > 40

oo

hlutf6ll margfeldismedaltals HI

MN nidurstodur fyrir A/Indonesia/5/2005 benda til tidni dnamisvarnar 38% (31-45) hja fullordnum
(18-60 ara og 14% (8-20) hja 6ldrudum (> 61 ars); tidni motefnamyndunar 58% (50-65) hja
fullordnum og 30% (23-38) hja 6ldrudum og loks hlutfall margfeldismedaltals 4,67 (3,95-5,56) hja
fullordnum og 2,19 (1,86-2,58) hja 6ldrudum.

MN nidurstodur fyrir A/Vietnam/1194/2004 benda til tidni 6nemisvarnar 10% (6-16) hja fulloronum
(18-60 ara) og 6% (3-11) hja 6ldrudum (> 61 ars); tidni motefnamyndunar 19% (13-25) hja
fullordnum og 7% (4-13) hja 6ldrudum og loks hlutfall margfeldismedaltals 1,86 (1,63-2,12) hja
fullordnum og 1,33 (1,17-1,51) hja 6ldrudum.

Langtima éna&mingarminni med Orvunarskammti:

Ein bolusetning med MF59C.1 onemisgleddu HSN1 A/Vietnam/1194/2004 boluetni kalladi fram
mikil og hradvirk vidbrogd i sermi hja einstaklingum sem h6fou fengid fyrsta upphafsbolusetningu
6 til 8 arum adur med tveimur skommtum af mismunandi boluefni, med sému samsetningu en med

HS5N3 stofni.

[ I stig kliniskri rannsokn (V87P3) fengu fullordnir einstaklingar 4 aldrinum 18 til 65 4ra, sem hofou
fengio fyrstu upphafsbolusetningu 6 til 8 arum adur med 2 skommtum af MF59C.1 6n@misgleddu
H5N1 A/Vietnam/1194/2004 boluefni. Nidurstodur vardandi SRH eftir fyrsta skammtinn eru svipadar
og eftir fyrstu upphafsbolusetningu til fyrirbyggingar a heimsfaraldri og 6samgena 6rvunarskammt og
syndu tioni 6naemisvarnar og moétefnavendingar sem nam 100% (74-100) auk 18-faldrar steekkunar
SRH svadis (GMR).
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Adrar bolusetningaraaetlanir:

[ kliniskri ranns6kn par sem metnar voru 4 mismunandi bolusetningaraztlanir hja 240 einstaklingum
4 aldrinum 18 til 60 ara, par sem annar skammturinn var gefinn annad hvort 1, 2, 3 eda 6 vikum

eftir fyrsta skammtinn af MF59C.1 6nemisgleeddu HSN1 A/Vietnam/1194/2004 béluefni, nadust ha
motefnagildi samkvaemt SRH mati hja 6llum hopum bolusetningaraeetlunarinnar eftir 3 vikur fra
annarri bolusetningu. Tioni 6neemisvarnar samkvamt SRH var & bilinu 86% til 98%, moétefnavending
var a bilinu 64% til 90% og GMR 4 bilinu 2,92 til 4,57. Styrkur 6nemissvérunar var minni i hdpnum
sem fekk seinni skammtinn 1 viku sidar og meiri hja hopunum par sem lengra var & milli lyfjagjafa

1 aeetluninni.

Einstaklingar me0 undirliggjandi sjukdéma eda balt dSnaemiskerfi:

Motefnamyndun med H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 hja fullordnum (18 til 60 ara) og 6ldrudum

(= 61 ars) einstaklingum med undirliggjandi sjukdéma (rannsokn V87 _25) eda balt onaemiskerfi
(einkum HIV-smitadir einstaklingar) (rannsokn V87_26) var borin saman vid heilbrigda fullordna (18-
60 ara) og aldrada (> 61 ars) einstaklinga 1 tveimur slembir6dudum III. stigs kliniskum
samanburdarrannsoknum (med undirtegund arstidabundins prigilds, ovirkjads influensuboluetnis,
onemisgleeddu med MF59 sem samanburdarbdluefni, sem sampykkt var til notkunar fyrir aldrada
einstaklinga 65 4ra og eldri). [ ranns6kn V87 25 og V87 26 voru 96 einstaklingar og 67 einstaklingar
eldri en 70 ara, i pessari r6d. [ badum rannséknunum kom moétefnamyndun med
H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 fram 4 HI, SRH og MN profum badi eftir fyrsta og annan skammtinn.

Margfeldismedaltalssvaedi*, tidni Onemisvarnar*, tioni motefnavendingar® og
motefnavendingarpattur®* hvad vardar and-HA métefni gegn HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005, meeld
med SRH profum 21 degi eftir seinni skammtinn, voru sem hér segir:

Rannsokn V87 25

Fullordnir
(20-60 ara)®

Fullordnir
(19-60 ara)®

Aldraoir
(61-84 ara)®

Aldradir
(61-79 ara)®

(20-60 4ra)®

(18-59 dra)?

(61-84 4ra)®

And-HA motefni Sjukdoémar Heilbrigdir Sjukdoémar Heilbrigdir
(SRH) N=140 N=57 N=143 N=57
Margfeldismedaltalssv 31,07 58,02 29,34 27,78
201 (95%CID)* (27,43-35,19) (48,74-69,06) (26,07-33,01) (22,57-34,18)
Tidni 6namisvarnar 65,00 89,47 58,74 57,89
(95%CI)* (56,5-72,9) (78,5-96) (50,2-66,9) (44,1-70,9)
Egt‘;}naven dingar 72,86 98,25 64,34 66,67
(95%CI)* (64,7-80) (90,6-99,96) (55,9-72,2) (52,9-78,6)
Motefnavendingar- 3,33 6,58 2,37 2,96
pattur (95%CI)** (2,94-3,77) (5,53-7,83) (2,10-2,66) (2,41-3,64)
Rannsokn V87 26
Fulloronir Fullordnir Aldradir Aldradir

(61-91 ara)®

And-HA métefni , Ba?lt Heil‘tirigéir , Ba?lt Heil‘tirigéir

(SRH) onamiskerfi N=57 onamiskerfi N=62
N=143 N=139

Margfeldismedaltalssv 26,50 48,58 26,85 23,91

&0i (95%CD* (22,49-31,22) (40,01-58,99) (23,01-31,33) (18,89-30,26)

Tidni 6namisvarnar 60,84 87,72 58,99 53,23

(95%CI)* (52,3-68,9) (76,3-94,9) (50,3-67,3) (40,1-66)
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Egi}naven dingar 61,54 89,47 64,75 56,45
(93%CI)* (53-69,5) (78,5-96) (56,2-72,7) (43,3-69)
Motefnavendingar- 3,16 7,10 3,15 2,83
battur (95%CI)** (2,69-3,73) (5,85-8,62) (2,70-3,68) (2,24-3,58)
a raunverulegt aldursbil einstaklinga sem toku patt
* melt samkvamt 6nemisvérn 4 SRH profi: SRH svadi > 25 mm?, motefhavending: SRH svadi > 25 mm? hja
einstaklingum med SRH svadi <4 mm? { upphafi eda lagmarks 50% aukning SRH sveedis hja einstaklingum med
>4 mm?.

ok Margfeldismedaltalshlutfall SRH

HI nidurst6dur klinisku rannsoknanna tveggija syndu laegri gildi en tilkynnt var um i fyrri rannsoknum.
Tidni moétefnavendingar gegn samgena A/turkey/Turkey/1/2005 var a bilinu 37,50% til 43,10% hja
heilbrigdum fullordnum einstaklingum og & bilinu 19,18% til 26,47% hja fullordnum einstaklingum
med baelt onaemiskerfi eda undirliggjandi sjikdoma, i pessari r60; tidni moétefnavendingar var a bilinu
21,43% til 30,65% hja heilbrigdum 6ldrudum einstaklingum og & bilinu 24,49% til 27,86% hja
6ldrudum einstaklingum med beelt onzemiskerfi eda undirliggjandi sjukdéoma. Nidurstoour voru
svipadar hvad varOar tioni 6naemisvarnar i bAdum rannsoknum.

MN nidurstodur gegn samgena A/turkey/Turkey/1/2005 gefa til kynna tioni métefnavendingar sem
nemur 66,67% hja heilbrigdum fullordnum einstaklingum og 4 bilinu 33,57% til 54,14% hja
fullordnum einstaklingum med balt onemiskerfi eda undirliggjandi sjikdoma, i pessari ro6d; tidni
métefnavendingar var & bilinu 24,39% til 29,03% hja heilbrigdum 6ldrudum einstaklingum og 4 bilinu
31,65% til 39,42% hja 6ldrudum einstaklingum med balt 6nemiskerfi eda undirliggjandi sjutkdoma.
Nidurstddur voru svipadar hvad vardar tidni Onemisvarnar i badum rannséknum.

[ badum rannséknunum, V87 25 og V87 26, gefa lzgri gildi motefna (samkvaemt maelingum & HI,
SRH og MN préofum) og minnkud tidni dnaemisvarnar hja fullordnum og 6ldrudum einstaklingum
(= 61 ars) med undirliggjandi sjikdoma eda baelt 6neemiskerfi til kynna ad

H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 veiti hugsanlega ekki sému vorn gegn A/H5N1 stofnunum og hja
heilbrigdum fullordnum einstaklingum (sja kafla 4.4). bessar rannsoknir veittu takmarkadar
upplysingar um moétefnamyndun hja einstaklingum med undirliggjandi sjikdom (einkum skerta
nyrnastarfsemi og utleegan hjarta- og adakvilla) eda balt oneemiskerfi (einkum liffeerapegar og
sjiklingar i krabbameinsmedferd). [ pessum rannséknum voru laegri métefnagildi og leegri tidni
onamisvarnar gegn samgena HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005 einnig maeld hja heilbrigdum 6ldrudum
einstaklingum samanborid vid heilbrigda fullorona einstaklinga, p6tt fyrri rannsoknir hafi synt fram a
myndun nagrar 6nemissvorunar gegn HSN1 stofnum (sja hér ad ofan hvad vardar upplysingar um
aldrada einstaklinga).

Born
Onzmingargeta aH5N1 hja bérnum var metin i rannsoknum V87P6 og V87 30.

Rannsokn V87P6 var framkvaemd med HSN1 A/Vietnam/1194/2004 boluefni sem var blandad vid
MF59C.1 6namisgladi hja 471 barni a aldrinum 6 manada til 17 ara. Tveir skammtar med

7,5 mikrogrommum voru gefnir med priggja vikna millibili og pridji skammturinn 12 manudum
eftir fyrsta skammtinn. bremur vikum eftir seinni bolusetninguna (dagur 43) nadu allir aldurshopar
(b.e. 6 til 35 manada, 3 til 8 ara og 9 til 17 ara) miklum styrk moétefna gegn A/Vietnam/1194/2004
samkvemt SRH- og HI-préfum eins og fram kemur 1 t6flunni hér ad nedan.

Born (6 til Born (3 til | Unglingar (9 til
35 manada) 8 ara) 17 ara)
N=134 N=91 N=89
Hlutfall 6nemisvarnar (95% CI)* 97% 97% 89%
i Dagur 43 (92-99) (91-99) (80-94)
Hlutfall métefnavendingar (95% CI)** 97% 97% 89%
Dagur 43 (92-99) (91-99) (80-94)
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Motefnavendingarpattur (95% CI)*** 129 117 67
Dagur 43 til dags 1 (109-151) (97-142) (51-88)
N=133 N=91 N=90
Hlutfall 6nemisvarnar (95% CI)° 100% 100% 100%
Dagur 43 (97-100) (96-100) (96-100)
SRH| HIlutfall moétefnavendingar (95% CI)°° 98% 100% 99%
Dagur 43 (95-100) (96-100) (94-100)
Moétefnavendingarpattur (95% CI)°°° 16 15 14
Dagur 43 til dags 1 (14-18) (13-17) (12-16)
* Onamisvorn skilgreind sem HI titri >1:40

ok Moétefnavending skilgreind sem ogreinanlegur titri til >1:40, eda 4-fold aukning fra greinalegum titra & degi 1

***  Margfeldismedaltalshlutfoll HI

° Onamisvorm: SRH svadi >25 mm?

o0 Motefnavending skilgreind sem SRH svaedi >25 mm? fyrir patttakendur sem voru moétefnaneikvaedir 1 upphafi (SRH
sveedi <4 mm? 4 degi 1) eda marktek (ad minnsta kosti 50%) aukning & SRH svaedi hjé einstaklingum sem voru
motefnajakveedir i upphafi (SRH sveedi >4 mm? 4 degi 1)

oo Margfeldismedaltalshlutf6ll SRH

MN-nidurstodur gegn A/Vietnam/1194/2004 benda til hlutfalls 6neemisvarnar sem er 99%
(95%CI: 94-100), hlutfalls moétefnavendingar & bilinu 97% (95% CI: 91-99) til 99% (95% CI: 96-100)
og hlutfalls margfeldismedaltals & bilinu fra 29 (95% CI: 25-35) til 50 (95% CI: 44-58).

Rannsokn V87 30 var slembirddud, blindud, fjdlsetra rannsokn sem gerd var til ad meala
6namingargetu sex samsetninga HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005 og MF59 6namisglaedis. { pessari
rannsokn var 420 bérnum, 6 manada til 8 ara skipt i tvo hopa eftir aldri: 6 til 35 manada (N=210) og 3
til 8 ara (N=210).

Boluefnio var gefid 1 tveimur adskildum inndelingum med 3 vikna millibili. Métefnamagn gegn
A/turkey/Turkey/1/2005 var melt med HI og MN profum premur vikum eftir seinni bolusetninguna (&
degi 43). Onzmissvorunin fyrir skradu samsetninguna (7,5 mikroégrémm af HA asamt 100% MF59
onaemisgledi, 0,5 ml skammti) og rannsoknarsamsetninguna med helming métefnavakainnihaldsins
(3,75 mikrogromm af HA asamt 100% MF59 onaemisglaedi, 0,5 ml skammti) er sett fram hér ad
nedan.

T 3,75 mikrégromm HA/
. 7,5 mikrogromm HA/ ’ o
Samsetning 100% MF59 6nzemisgleedir [100% MFS9
onzmisglaedir
Aldurshépar :161;1: :;a 3 til 8 dra 1?1:1: 213653 3 til 8 4ra
N=31 N=36 N=36 N=33
Hlutfall 6neemisvarnar (95% 7% R6% R6% 28%
CI)* (1] 0 (1] (1]
Dagur 43 (70-96) (71-95) (71-95) (72-97)
HI Hl“tfa”(g’s?,fg“;ﬁndmgar 87% 86% 86% 88%
Dagur 43 (70-96) (71-95) (71-95) (72-97)
Motefnavendingarpattur (95% 24 2 31 20
CI)***
Dagur 43 il dags 1 (14-40) (14-34) (19-51) (13-31)
% me0 titra >1:40 (95% CI) 100% 100% 100% 100%
Dagur 43 (89-100) (90-100) (90-100) (89-100)
MN p ;
Hlutfall métefnavendingar 100% 100% 100% 100%
(95% CI)**
Dagur 43 (89-100) (90-100) (90-100) (89-100)
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Motefnavendingarpattur (95%
CIg)*f* ( 165 125 214 132
Dagur 43 til dags 1 (117-231) (92-171) (156-294) (95-182)
* Onamisvérn skilgreind sem HI titri >1:40
** Motefnavending skilgreind sem dgreinanlegur titri til >1:40, eda 4-f6ld aukning fra greinanlegum titra 4 degi 1

***  Margfeldismedaltalshlutfoll titra

Nidurstédur um dnzmingargetu ur kliniskum rannsoknum med Focetria HIN1v (Rannsokn V111 _03):
Hlutfall 6nzmisvarnar og hlutfall motefnavendingar meeld med HI-profi og moétvendingarpatturinn,
tjadur sem hlutfoll margfeldismedaltala HI fyrir and-HA motefni gegn HIN1v eftir gjof 4 einum og
tveimur 7,5 mikrogramma skommtum af Focetria, voru metin hja 70 bérnum og unglingum (9 til

17 ara), 60 bornum (3 til 8 ara), 58 bérnum (12 til 35 manada) og 49 ungbdérnum (6 til 11 méanada).
Viomid CHMP fyrir 6neemingargetu hja fullordonum (18 til 60 ara) nadust badi eftir fyrri og seinni
skammtinn i 6llum ofangreindum aldurshdépum (baedi i heildarpydinu og i undirhopnum sem var
sermineikvaedur vid grunngildi).

Lyfjastofiiun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstodur ur rannsoknum a Foclivia hja
einum eda fleiri undirhépum barna vid virka 6naemisadgerd gegn HSN1-undirflokki inflensu A veiru
(sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

Foclivia hefur fengid markadsleyfi samkvemt ferli um ,,undantekningartilvik®.

bad pyodir ad af visindalegum asteedum hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra tilskilinna upplysinga
um lyfid. Lyfjastofnun Evropu (EMA) metur arlega allar nyjar upplysingar sem hugsanlega koma fram
og uppfzrir samantekt 4 eiginleikum lyfsins eftir pvi sem porf krefur.

5.2 Lyfjahvorf

A ekki vio.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar sem fengust med Foclivia og med boluetni vid arstidabundinni infliensu sem
inniheldur MF59C.1 6nemisgladi benda ekki til neinnar sérstakrar heettu fyrir menn, & grundvelli
hefobundinna rannsokna & eiturverkunum eftir endurtekna skammta, stadbundnu poli, frjésemi kvenna
og eiturverkunum 4 @xlun og proska (allt par til brjostagjof er haett).

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Natriumklorio,

kaliumklorio,

kaliumtvihydrogenfosfat,

tvinatriumfosfattvihydrat,

magnesiumkléridhexahydrat,

kalsiumklériotvihydrat,

vatn fyrir stungulyf.

Sja upplysingar um ongemisgladi i kafla 2.

6.2 Osamrymanleiki

Ekki mé blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf, pvi rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki verid gerdar.
6.3 Geymslupol

1 ar.
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6.4 Sérstakar varuodarreglur vio geymslu

Geymid 1 keaeli (2°C - 8°C). M4 ekki frjosa. Fargid ef boluefnid hefur frosid. Geymid i upprunalegum
umbtdum til varnar gegn 1josi.

6.5 Gerd ilats og innihald

0,5 ml i afylltri sprautu (gler af gerd 1) med stimpiltappa (bromobutylgiimmi). Pakkningar med 1 og 10,
med eda an nalar. Sprautur 4n nala eru med Luer Lock kerfi.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6 Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhéndlun

Hristid varlega fyrir notkun.

Eftir ad Foclivia hefur verid hrist er edlilegt ad pad liti Gt eins og mjolkurhvit dreifa.

Skodi0 dreifuna fyrir gjof. Ef vart verdur vid einhverjar agnir og/eda dedlilegt utlit skal farga boluefninu.
Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.

begar afyllt sprauta an nalar og med Luer Lock kerfi er notud skal fjarleegja oddlokid med pvi ad
skrufa pad rangselis af. Pegar oddlokid hefur verid fjarlegt skal festa nal 4 sprautuna med pvi ad
skrufa pad réttszelis 4 hana par til pad laesist. begar ndlin er alveg fost skal fjarlaegja nalarhlifina og
gefa boluefnio.

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Seqirus S.r.l.

Via del Pozzo 3/A, S. Martino

53035 Monteriggioni (SI)

Italia

8. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/09/577/001-002

EU/1/09/577/005-006

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 19. oktober 2009

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 27. giugno 2014

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.ema.europa.eu/.
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1. HEITI LYFS

Foclivia stungulyf, dreifa, i fjolskammta ilati

Boluefni gegn influensufaraldri (HSN1) (yfirbordsmotefnavaki, ovirkur, 6nemisglaeddur)

2. INNIHALDSLYSING

Y firbordsmoétefnavakar infliensuveiru (hemagglutinin og neuraminidasi)* af eftirfarandi stofni:
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) 7,5 mikrogromm™** 1 hverjum 0,5 ml skammti

* rektad 1 frjovgudum henueggjum fréa heilbrigdum hansnahépum
** a0 1 mikrogrommum hemagglutinins.

Onamisgladir MF59C.1 inniheldur:

Skvalen 9,75 milligromm
Polysorbat 80 1,175 milligromm
Sorbitan tridleat 1,175 milligromm
Natriumsitrat 0,66 milligromm
Sitronusyra 0,04 milligromm
Hjalparefni:

Thiomersal 0,05 milligromm

betta er fjolskammta ilat. Sja kafla 6.5 um fjolda skammta i hverju hettuglasi.

betta boluefni er i samraemi vio tilmeeli fra Alpjodaheilbrigdismalastofnuninni (WHO) og akvordun
Evropusambandsins hvad vardar faraldurinn.

Foclivia gaeti innihaldid efnaleifar af eggja- og haensnaprétinum, eggjahvitu, kanamycinsulfati,
neomycinsulfati, formaldehydi, hydrokortisoni og cetyltrimetylammoniumbromidi sem notud eru i

framleiodsluferlinu (sja kafla 4.3).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM

Stungulyf, dreifa.

Mjolkurhvitur vokvi.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Forvorn gegn infliensu vid adsteedur par sem faraldri hefur opinberlega verid lyst yfir.
Foclivia etti ad nota 1 samraemi vid opinber tilmeli.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Einstaklingar 6 manada og eldri: gefid tvo skammta (0,5 ml hvorn), med ad minnsta kosti 3 vikna
millibili.
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Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um gjof pridja skammts (6rvunarskammts) 6 manudum eftir
fyrsta skammtinn (sja kafla 4.8 og 5.1).

Born
Upplysingar vardandi born a aldrinum 6 manada til 17 ara eru tilgreindar i kafla 5.1.
Engar upplysingar liggja fyrir vardandi born yngri en 6 manada.

Lyfjagjof
Boluefnid er gefid med inndeelingu i vodva, helst i framanvert leeri hja ungbérnum eda i
axlarvodvasvaedi 4 upphandlegg hja eldri einstaklingum.

4.3 Frabendingar

Saga um bradaofnaemisvidbrogd (p.e. lifshaettuleg) vid einhverjum innihaldsefnanna eda leifa
(eggja, kjuklingaproéteina, eggjahvitu, kanamycinsulfats, nedmycinsulfats, formaldehyos,
hydrokortisoni og cetyltrimetylammoniumbromids) 1 boluefninu.

begar faraldur er til stadar getur hins vegar verid videigandi a0 gefa petta boluefni peim einstaklingum
sem eru med sogu um bradaofnaemi, ad pvi tilskildu ad endurlifgunarbiinadur sé tafarlaust til reidu ef
4 parf ad halda. Sja kafla 4.4.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

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

med skyrum heetti.

Geeta skal varadar pegar einstaklingi er gefid boluefnid sem vitad er til ad sé med ofnami fyrir virka
innihaldsefninu, fyrir einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1, fyrir thiomersal og fyrir
efnaleifum (eggjum, kjuklingaproteinum, eggjahvitu, kanamycinstlfati, nedmycinsulfati,
formaldehydi, hydrokortisoni og cetyltrimetylammoniumbromioi).

Eins og 4 vi0 um 0611 boluefni i formi stungulyfja atti videigandi leknismedferd og —umsjon avallt ad
vera til reidu ef mjog sjaldgaef bradaofnaemisvidbrogd koma fram i kjdlfar bolusetningar med boluefninu.

Fresta skal onamisadgerd hja sjiklingum med sjikdom asamt hita par til hitinn hverfur.
Onamisbzldir einstaklingar

Onzmisbaldir einstaklingar, hvort sem pad er vegna 6namisbalandi medferdar, erfoagalla,
HIV-sykingar eda af 60rum orsokum, getu haft minnkada 6namissvorun vid virkri bolusetningu.

Béluefnid ma ekki undir nokkrum kringumsteedum gefa i &0 eda i hid. Engin gogn eru til um gjof
Foclivia undir hao. Heilbrigdisstarfsfolk parf ad meta avinning og mogulega ahettu af pvi ad gefa
boluefnid einstaklingum med blodflagnafed eda einhverjar bleedingartruflanir sem mela gegn
inndelingu i vodva nema ad mogulegur avinningur s€¢ meiri en bleedingarhetta.

Vorn gegn inflensu
Engin fylgni hefur verid stadfest milli tiltekinnar 6nemissvorunar og varnar gegn inflaensu af gerd A
(H5N1).

Ekki er vist ad bolusettir einstaklingar myndi dn@missvorun sem veitir vorn.
Einhver krossmoétefnasvorun hefur komid fram i kliniskum rannséknum gegn HSN1 veirum af 60rum

greinum en tengdust boluefnisstofninum. Hins vegar er 6ljost hversu mikil vorn stafar af HSN1
stofnum af 6dru greinum (sja kafla 5.1).
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Ekki liggja fyrir neinar upplysingar um oryggi, onemissvorun eda verkun sem stydja vid ad heegt sé ad
skipta Foclivia ut fyrir onnur HSN1 eingild béluefni.

bott engar upplysingar liggi fyrir um notkun Foclivia hefur verid tilkynnt um krampatilvik med og an
hita hja einstaklingum sem hafa verio boélusettir med Focetria, sem er MF59.1 dnamisglett boluefni
gegn HIN1-heimsfaraldri, sem svipar til Foclivia.

Meirihluti hitakrampanna kom fram hja einstaklingum a barnsaldri. Einhver tilvik komu fram hja
einstaklingum med sdgu um flogaveiki. Veita skal einstaklingum med flogaveiki sérstaka athygli
og leeknirinn @tti ad upplysa pa (eda foreldra peirra) um moguleikana 4 krompum. (sja kafla 4.8).

Eftir, eda jafnvel fyrir, hvers kyns bolusetningu getur yfirlio att sér stad sem salran vidbrogd vid
nalarstungunni. Pessu geta fylgt nokkur taugafraedileg einkenni eins og skammvinn sjontruflun,
naladofi og pankippahreyfingar 1 Gtlimum medan 4 bata stendur. Mikilveegt er ad hafa ferli til stadar
sem mida ad pvi ad koma i veg fyrir meidsli af voldum yfirlida.

Hjalparefni med pekkta verkun

Natrium

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

Kalium
Boéluefnid inniheldur minna en 1 mmoal (39 mg) af kalium 1 hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nzst
kaliumlaust.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Gefa ma Foclivia samhlida arstidabundnu inflaensuboluefni sem ekki er onemisgleett og framkvema
skal onemisadgerd 4 mismunandi utlimi.

Ekki liggja fyrir neinar upplysingar um samhlida gjof Foclivia med 60rum boluefnum en
arstidabundnu inflaensubodluefni sem ekki er onemisglatt. Ef samhlida lyfjagjof med 60ru boluefni er
radlogo etti hins vegar ekki ad framkvaema onemisadgerdirnar 4 sama utlim. Hafa skal hugfast ad
aukaverkanir geta magnast.

4.6 Frjésemi, medganga og brjoéstagjof

Medganga
Takmarkadar upplysingar sem fengust fra konum sem urdu barnshafandi 4 medan 4 kliniskum

rannsoknum st6d med Foclivia eda 60rum boluefnum gegn heimsfaraldri sem voru onemisgledd med
MF59C.1, naegdu ekki til ad veita upplysingar um ahettu tengda boluefni & medgdéngu.

Hins vegar er aztlad ad medan 4 2009 HIN1 heimsfaraldrinum st60 hafi fleiri en 90.000 konur hafi
verid bolusettar med Focetria (boluefni gegn H1N1-heimsfaraldri sem svipar til Foclivia) sem inniheldur
MF59C.1 i sama magni og er i Foclivia. Aukaverkanir sem greint hefur verid fra eftir markadssetningu og
nidurstddur ur ihlutandi rannsokn benda ekki til beinna eda 6beinna skadlegra ahrifa & medgongu. Ao auki
hafa nidurstodur tr tveimur, storum dhorfsrannsoknum sem hannadar voru til ad meta 6ryggi Focetria vid
notkun & medgongu ekki synt fram 4 aukna tioni medgongusykursyki, medgdngueitrun, fosturlata, andvana
feedinga, lagrar feedingarpyngdar, faedinga fyrir timann, nyburadauda og medfaeddra vanskapana hja
naestum 10.000 bolusettum, pungudum konum og bormum peirra samanborid vid samanburdarhdpa sem
ekki fengu bolusetningu.

Heilbrigdisstarfsfolk verdur ad meta avinning og hugsanlega ahattu af bolusetningu med Foclivia hja
pungudum konum med hlidsjon af opinberum radleggingum.

Brjostagjof
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Ekki liggja fyrir nein gogn um notkun Foclivia vid brjostagjof. Thuga skal hugsanlegan dvinning og
ahattu fyrir modurina og barnid 40ur en Foclivia er gefid.

Frj6semi

Engar upplysingar liggja fyrir um frjésemi hja ménnum. Rannsdkn a kvenkyns kaninum hefur ekki
synt fram 4 eiturverkanir a exlun og proska af voldum Foclivia (sja kafla 5.3). Frjosemi karldyra hefur
ekki verid metin hja dyrum.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Foclivia hefur engin eda overuleg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Engu ad sidur geetu sumar
aukaverkananna sem greint er fra i kafla 4.8 haft ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir
Samantekt & dryggi

Oryggi H5N1 boluefnis med MF59C.1 énemisgledi (7,5 eda 15 mikrogrommum af hemaggltinini,
HA) sem inniheldur annadhvort A/turkey/Turkey/1/2005 eda A/Vietnam/1194/2004 stofn hefur verid
metid 1 niu kliniskum rannséknum, hja heilbrigdum patttakendum, sem toku til 5055 fullordinna,
aldradra og barna. Alls voru 4041 fullordnir patttakendur 4 aldrinum 18 til 60 ara og 540 patttakendur
voru 61 ars og eldri. Af bornunum voru 214 patttakendur 6 til 35 manada, 167 patttakendur voru 3 til
8 ara og 93 patttakendur voru 9 til 17 ara.

A heildina litid var 6ryggi sambeerilegt hja fullordnum, 6ldrudum og bornum.

Kliniskar rannsoknir hja 383 einstaklingum sem fengu MF59C.1 6nemisglaett boluefni med HINI,
H5N3 eda HON2 stofni syndu svipadar dryggisupplysingar og rannsoknirnar a HSN1.

An tillits til métefnavakaskammts, undirgerdar motefnavaka eda aldurshops var timalengd flestra
aukaverkanana sem spurt var um eftir bolusetningu stutt, bedi stadbundinna og alteekra. Paer komu
fram fljotlega eftir bolusetningu og voru vagar eda midlungsmiklar ad alvarleika. [ 61lum
rannsoknunum faekkadi almennt tilkynningum um stadbundnar aukaverkanir eftir seinni
bolusetninguna samanborid vid pa fyrri.

Tafla yfir aukaverkanir

Hjé fullordnum 18 til 60 ara voru algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um (> 10%) verkur a4
stungustad (59%), vodvaverkir (34%), hofudverkur (26%), rodi & stungustad (24%), preyta (24%),
herslismyndun 4 stungustad (21%), proti 4 stungustad (15%), kuldahrollur (13%) og lasleiki (13%).

Hja 61drudum patttakendum (> 61 ars), voru algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um (> 10%)
verkur & stungustad (35%), voovaverkir (24%), rodi a stungustad (17%), hofudverkur (16%),
kuldahrollur (12%) preyta (10%), og lasleiki (10%).

Hja bérnum og unglingum 3 til 17 ara voru algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um (> 10%)
verkur 4 stungustad (95%), hofudverkur (61%), vodvaverkir (60%), preyta (41%), rodi 4 stungustad
(60%), herslismyndun a stungustad (34%), proti a stungustad (34%), lasleiki (32%), 6gledi (25%),
svitnun (18%), kuldahrollur (19%) nidurgangur (18%) og flekkblading a stungustad (16%).

Hja ungb6rnum og bornum 6 til 35 manada voru algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um

(= 10%) rodi a stungustad (62%), pirringur (57%), eymsli (55%), 6venjulegur gratur (48%), syfja
(45%), herslismyndun a stungustad (38%), proti a stungustad (37%), breyting &4 matarvenjum (36%),
nidurgangur (34%), hiti (27%), flekkblading & stungustad (19%), uppkdst (10%), svitnun (10%) og
ovenjuleg svitnun (10%).
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Tioni aukaverkana sem tilkynnt var um eftir boluefnisskammta (p.e. fyrsta, annan eda 6rvunarskammt
hja patttakendum 4 6llum aldri) er sett fram samkveamt eftirfarandi MedDRA tidniflokkun og flokkun

eftir liffeerum:

Mjog algengar (> 1/10); Algengar (> 1/100 til < 1/10); Sjaldgaefar (> 1/1.000 til < 1/100); Mjog

sjaldgaefar (> 1/10.000 til < 1/1.000); Koma &rsjaldan fyrir (< 1/10.000).

MedDRA Mjog algengar | Algengar Sjaldgafar Mjog sjaldgaefar
flokkun eftir | > 1/10) (>1/100 til (= 1/1.000 til (=1/10.000 til
liffeerum <1/10) <1/100) <1/1.000)
Onzemiskerf Bradaofnemi
i
Efnaskipti Breyting a Lystarleysi
og naering matarvenjum!
Taugakerfi | Hofuoverkur
Meltingarfae | Ogledi’,
ri nidurgangur?,
uppkost?
Hud og Svitnun?, Ofsakladi
undirhao ovenjuleg
svitnun'
Stodkerfi og | Voovaverkir Lioverkir
bandvefur
Almennar broti & Blading a
aukaverkani | stungustad, stungustad
r og verkur a
aukaverkani | stungustad,
ra eymsli a
ikomustad stungustad’,
hersli &
ikomustad, rodi
a ikomustao,
flekkblading a
stungustad®,
kuldahrollur/skj
alfti, lasleiki,
syfja’,
pirringur,
ovenjulegur
gratur!, hiti*

! Eingongu tilkynnt hja bérnum 6-35 manada

3 Tilkynnt sem algeng aukaverkun hja fullordnum (18-60 4ra) og 6ldrudum (> 61 érs)
4 Tilkynnt sem mjog algeng aukaverkun eingdngu hja bérnum 6 ménada til 8 4ra. Tilkynnt sem algeng aukaverkun hja
unglingum og fullordnum 9-60 ara og sjaldgaf aukaverkun hja 6ldrudum (> 61 ars)

Meirihluti pessara aukaverkana hverfa venjulega innan 3 daga an medferdar.

Kliniskar rannsoknir a sérstokum sjuklingahopum
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Aukaverkanir voru metnar hja sérstokum sjuklingahdépum i tveimur kliniskum rannséknum, V87 25
og V87 26, a fulloronum (18-60 ara) og dldrudum (> 61 ara) einstaklingum sem voru ymist
heilbrigdir, med undirliggjandi kvilla eda énemisbeldir.

f rannséknum V87 25 og V87 26 var 6ryggi H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 hja heilbrigdum
fullordnum og 6ldrudum einstaklingum i samreemi vid fyrirliggjandi 6ryggisupplysingar ar fyrri
kliniskum rannsoknum. Hja 6na@misbeldum einstaklingum a aldrinum 18 til 60 ara vard hins vegar
vart vi0 0rlitid heerri tioni 6gledi (13,0%). Auk pess var tilkynnt um haerri tidni lidverkja (allt ad
23,3%) baeoi hja 6nemisbaldum einstaklingum og einstaklingum med undirliggjandi kvilla.

Upplysingum um eftirfarandi aukaverkanir sem sérstaklega var haft auga med var ad auki safnag i
rannsoknunum tveimur og tilkynnt var um per af eftirfarandi tioni hja 6llum einstaklingum i
rannsokninni sem fengu H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005, burtséd fra aldri eda heilsufari: nidurgangur
(allt ad 11,9%), lystarleysi (allt ad 10,9%) og uppkdst (allt ad 1,7%). [ badum rannsoknunum tilkynntu
einstaklingar sem voru med undirliggjandi kvilla eda 6namisbaldir um heerri tidni nidurgangs,
lystarleysis og uppkasta samanborid vid heilbrigda einstaklinga (burtséd fra aldri).

Eftirlit eftir markadssetningu

Engin reynsla liggur fyrir eftir markadssetningu Foclivia.

Til vidbotar vid aukaverkanir sem taldar eru upp ur kliniskum rannséknum voru eftirtaldar
aukaverkanir tilkynntar vio eftirlit med HIN1v eftir markadsetningu (sampykkt til notkunar fra

6 manada aldri medan 4 infliensuheimsfaraldri st6d 2009 og sem inniheldur sama MF59 onemisglaedi
og er framleitt eftir sama ferli og Foclivia).

BI160 og eitlar
Eitlastekkanir.

Onzmiskerfi
Ofneemi, bradaofnami, par med talid maedi, berkjukrampi, bjugur i koki sem leidir i mjog sjaldgefum
tilfellum til losts.

Taugakerfi
Sundl, svefndrungi, yfirlio, yfirliostilfinning, taugaverkur, tilfinningarglép, krampar og taugabolga.

Hjarta
Hjartslattaronot, hradtaktur.

Ondunarferi, brjosthol og midmaeti
Hosti.

Meltingarfaeri
Kvidverkur.

Hud og undirhud
Almenn viobrogd 1 hud, par med talid klaoi, almenn utbrot og ofnamisbjugur.

Stodkerfi og bandvefur
Mattleysi 1 voOvum, verkur i atlimum.

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad
broéttleysi.

Tilkynnt var um eftirfarandi aukaverkanir vid lyfjagat eftir markadssetningu arstidabundinna
prigildra boluefna sem ekki voru onamisglaeedd hja 6llum aldurhépum og fyrir arstidabundio, MF59-
onzmisglett, prigilt boluefni sem sampykkt er til notkunar hja 6ldrudum 65 ara og eldri:
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Bl60 og eitlar
Blooflagnafaed (i sumum tilfellum blodflogufjoldi innan vid 5000 i mm?, sem gengur til baka).

Taugakerfi
Taugakvillar s.s. heila- og menubodlga og Guillain-Barré heilkenni.

Adar
Blaedabolga, hugsanlega dsamt skammvinnum nyrnaeinkennum.

Huod og undirhid
Regnbogarodi.

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

Mikill proti i Gitlim sem sprautad var i sem varir lengur en viku, vidbrogd sem likjast netjubolgu a
stungustad (i sumum tilvikum koma proti, verkur og rodi fram 4 meira en 10 cm svadi og var lengur
en 1 viku).

betta lyf inniheldur thiomersal (lifreent kvikasilfursamband) sem rotvarnarefni og pess vegna er
hugsanlegt ad ofnemisviobrogd komi fram (sja kafla 4.4).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ag 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 samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Ekkert tilvik ofskommtunar hefur verid tilkynnt.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Infliensuboluefni, ATC-flokkur: JO7TBB02
Verkun og dryggi

Vidbinadarboluefni gegn heimsfaraldri innihalda infliensumotvaka sem eru olikir peim sem finnast i
infliensuveirum sem eru i umferd. Hagt er ad lita 4 pessa motvaka sem ,,nyja” moétvaka og peir likja
eftir astandi par sem markpydi bolusetningarinnar hefur 1itid 6nami (e. immunologically naive).
Upplysingar sem fengust vid notkun vidbunadarboluefnis gegn heimsfaraldri munu stydja pa
bolusetningaradferd sem liklegast er ad verdi notud fyrir faraldursboluefnid: gégn sem fengin eru
vardandi kliniskt 6ryggi og verkun med vidbunadarboluefnum gegn heimsfaraldri eiga einnig vid um
faraldursboluetni.

Onzmissvorun gagnvart H5N1 boluefni med MF59C.1 6namisgladi sem innihélt
A/Vietnam/1194/2004 eda A/turkey/Turkey/1/2005 stofn.
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Fullordnir (18-60 ara)

Klinisk II. stigs rannsokn (V87P1) var framkvaemd med H5N1-boluefni sem innihélt
A/Vietnam/1194/2004 og var 6nemisglett med MF59C.1 hja 312 heilbrigdum fullordnum
einstaklingum. Tveir skammtar af boluefni sem innihélt 7,5 mikrégromm hemagglutinin (HA)/skammt
med) voru gefnir 156 fullordnum einstaklingum med priggja vikna millibili. Onamissvérun var metin
hja 149 einstaklingum.

[ I11. stigs kliniskri rannsokn (V87P13) toku patt 2.693 fullordnir einstaklingar og 2.566 fengu tvo
skammta af MF59C.1 6nzmisglaeddu HSN1 boluefni sem innihélt

A/Vietnam/1194/2004; 7,5 mikrogromm HA/skammt sem gefnir voru med priggja vikna millibili.
Onamingargeta var metin i undirhépi (N=197) einstaklinganna.

[ pridju kliniskri rannsokn (V87P11) fengu 194 fullordnir tvo skammta af MF59C.1 6namisglaeddu
H5NI1 boéluefni sem innihélt A/turkey/Turkey/1/2005 7,5 mikrogromm HA/skammt, sem gefnir
voru med priggja vikna millibili. Onzmingargeta var metin hja 182 einstaklingum.

Hlutfall 6neemisvarnar*, hlutfall métefnavendingar®** og motefnavendingarpattur®*** and-HA motefna
gegn H5N1 A/Vietnam/1194/2004 og gegn H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 hja fullordnum meld med
einssvids raudkornarofsprofi (SRH), voru eftirfarandi:

motefnavendingar (95%
CI)**

Rannsékn V87P1 Rannsokn V87P13 Rannsokn V87P11
And-HA motefni (SRH) | A/Vietnam/1194/200 | A/Vietnam/1194/200 | A/turkey/Turkey/1/200
4 4 5
21 degi eftir 2. 21 degi eftir 2. 21 degi eftir 2. skammt

skammt skammt N=182

N=149 N=197
Hlutfall 6n@misvarnar 85% (79-91) 91% (87-95) 91% (85-94)
(95% CI*
Hlutfall 85% (78-90) 78% (72-84) 85% (79-90)

Motefnavendingarpattur 7,74 (6,6-9,07) 4,03 (3,54-4,59) 6 (5,2-6,93)
(95% CI)y***
Rannsokn V87P13 Rannsokn V87P13 -
And-HA motefni (SRH) | A/Vietnam/1194/200 | A/Vietnam/1194/200
4 4
21 degi eftir 2. 21 degi eftir 2.
skammt skammt
N=69 N=128
Astand i sermi i upphafi <4 mm? >4 mm? -

Hlutfall 6neemisvarnar
(95% CI)*

87% (77-94)

94% (88-97)

Hlutfall
motefnavendingar (95%
CI)**

87% (77-94)

73% (65-81)

Motefnavendingarpattur
(95% CI)***

8,87 (7,09-11)

2,71 (2,38-3,08)

* onzmisvorn: SRH svadi > 25 mm?

kk

motefnavending var skilgreind sem SRH sveedi sem > 25 mm? hjé einstaklingum sem voru sermineikveedir i upphafi

(dagur 1, SRH sveedi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) stekkun SRH svadis hja einstaklingum sem voru

sermijakvadir { upphafi (dagur 1, SRH sveedi > 4 mm?)

*#%  hlutfoll margfeldismedaltals (GMR) SRH

Nidurstodur mikrohlutleysingarprofs (MN) gegn A/Vietnam/1194/2004 (rannsdknir V87P1 og V87P13)
benda til hlutfalls 6namisvarnar 4 bilinu 67% (60-74) til 85% (78-90) og métefnavendingar a bilinu 65%
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(58-72) til 83% (77-89). Onaemissvorun vid bolusetningu sem metin var med MN-profi stadfesti

nidurstodur ur SRH-proéfi.

f rannsékn V87P11 MN benda nidurstodur gegn samgena A/turkey/Turkey/1/2005 til 85% (79-90)
onzmisvarnar og 93% (89-96) motefnamyndunar. Onamissvorun vid bolusetningu metin med MN
profi er samskonar og pad sem fram kom med SRH profi.

Varanleiki métefna eftir fyrstu bolusetningu hja pessu pydi var metinn med homlupréfun med
raudkornakekkjun (Hemagglutination Inhibition, HI), SRH- og MN-profum. Midad vid styrk motefna sem
fékkst 4 degi 43 eftir ad frumbolusetningarazetlun var lokid, hafdi motefhastyrkur & degi 202 minnkad

um 1/5 til ¥ af fyrri styrk.

Aldraoir (> 61 ara)

Hlutfall 6n@misvarnar*, hlutfall métefnavendingar®* og motefnavendingarpattur®** and-HA motefna
gegn MF59C.1 6namisgleddu HSN1 boluefni (A/Vietnam/1194/2004 og A/ turkey/Turkey/1/2005)
hja einstaklingum 61 éars og eldri (takmarkadur fjoldi einstaklinga var eldri en 70 ara; N=123), meeld
med SRH-profi i tveimur kliniskum rannséknum, voru eftirfarandi:

And-HA motefni (SRH)

Rannsokn V87P1
A/Vietnam/1194/2004
21 degi eftir 2. skammt

N=84*

Rannsokn V87P13
A/Vietnam/1194/2004
21 degi eftir 2. skammt

N=210°

Rannsokn V87P11
A/turkey/Turkey/1/
2005
21 degi eftir 2.
skammt N=132°¢

Hlutfall 6naeemisvarnar

80% (70-88)

82% (76-87)

82% (74-88)

(95% CD*
Hlutfall 70% (59-80) 63% (56-69) 70% (61-77)
motefnavendingar (95%
CI)**
Motefnavendingarpattur 4,96 (3,87-6,37) 2,9 (2,53-3,31) 3,97 (3,36-4,69)
(95% CI)y***
Rannsokn V87P13 Rannsokn V87P13

And-HA motefni (SRH) A/Vietnam/1194/2004 A/Vietnam/1194/2004

21 degi eftir 2. skammt 21 degi eftir 2. skammt

N=66 N=143

Astand i sermi i upphafi <4 mm? > 4 mm?

Hlutfall éneemisvarnar (95% CI)*

82% (70-90)

82% (75-88)

Hlutfall métefnavendingar (95% CI)**

82% (70-90)

54% (45-62)

Moétefnavendingarpattur (95% CI)***

8,58 (6,57-11)

1,91 (1,72-2,12)

a A aldrinum 62-88 ara; ® A aldrinum 61-68 ara; © A aldrinum 61-89 4ra
* 6namisvorn: SRH svadi > 25 mm?
** motefnavending var skilgreind sem SRH svaedi sem > 25 mm? hj4 einstaklingum sem voru sermineikveedir i upphafi

(dagur 1, SRH svadi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) steekkun SRH svedis hja einstaklingum sem voru
sermijakvadir { upphafi (dagur 1, SRH sveedi > 4 mm?)

**%  hlutfoll margfeldismedaltals SRH

Nidurstoour MN-profs gegn A/Vietnam/1194/2004 (rannsdknir V87P1 og V87P13) benda til hlutfalls
ongmisvarnar a bilinu 57% (50-64) til 79% (68-87) og moétefnavendingar a bilinu 55% (48-62)

til 58% (47-69). MN-nidurstodur syndu, rétt eins og SRH-nidurstdour, 6fluga donaemissvorun eftir ad
fyrstu bolusetningaraetlun var lokid hja 6ldrudum einstaklingum.

{ rannsokn V87P11, benda MN nidurstodur gegn samgena A/turkey/Turkey/1/2005 til 68% (59-75)
ongemisvarnar og 81% (74-87) motefnamyndunar. Onemisvorun vid bolusetningu metin med MN
profi er samskonar og pad sem fram kom med SRH profi.

Varanleiki moétefna eftir fyrstu bolusetningu hja pessu pydi, metinn med HI-, SRH- og MN-préfum,
minnkadi um % til 1/5 af styrk eftir bolusetningu & degi 202 midad vid dag 43 eftir ad fyrstu
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boélusetningaraaetlun var lokid samkvemt HI-, SRH- og MN-profum. Allt ad 50% (N=33) aldradra
einstaklinga 4 aldrinum 62 til 88 ara sem fengu MF59C.1 6nemisgleett HSN1-boluefni sem innihélt
A/Vietnam/1194/2004 i rannsékn V87P1 voru med 6namisvorn eftir sex manuoi.

Gefinn var pridji skammturinn af HSN1-béluefni med MF59C.1 (6rvunarskammtur) 6 manudum eftir
fyrstu bolusetningaraetlunina. Nidurstodurnar eru syndar samkvamt SRH-profi.

Hlutfall 6n@misvarnar*, hlutfall métefnavendingar®* og motefnavendingarpattur®** and-HA motefna
gegn H5N1 A/Vietnam/1194/2004 meld med SRH-profi, voru eftirfarandi:

Rannsokn Rannsokn Rannsokn
V87P1 Fullordnir V&7P2 Fullordnir V87P1 Aldradir
A/Vietnam/1194/2004 | A/Vietnam/1194/2004 A/Vietnam/1194/2004
Orvunarskammtur Orvunarskammtur Orvunarskammtur eftir 2.
eftir 2. skammt eftir 2. skammt skammt
SRH N=71 N=13 N=38
Hlutfall 6na&misvarnar 89% (79-95) 85% (55-98) 84% (69-94)
(95% CI)*
Hlutfall 83% (72-91) 69% (39-91) 63% (46-78)
moétefnavendingar (95%
CI)**
Motefnavendingarpattur 5,96 (4,72-7,53) 2,49 (1,56-3,98) 5,15 (3,46-7,66)
(95% CI)y***
* onaemisvorn: SRH svadi > 25 mm?
*k motefnavending var skilgreind sem SRH svadi sem > 25 mm? hja einstaklingum sem voru sermineikvedir i upphafi

(dagur 1, SRH sveedi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) steekkun SRH svadis hja einstaklingum sem voru
sermijakveadir { upphafi (dagur 1, SRH svadi > 4 mm?)
**%  hlutfoll margfeldismedaltals SRH

° Studningsedgn um fullordna og aldrada

f tveimur skammtarannsoknum (dose finding studies) fengu 80 fullordnir einstaklingar 6naemisglaett
vidbunadarboluefni gegn heimsfaraldri (HSN3 eda HON2). Tveir skammtar af boluefni med

H5N3 (A/Duck/Singapore/97) stofninum voru gefnir i 3 mismunandi skammtastaerdum

(7,5; 15 og 30 mikrogromm HA/skammt) me0 priggja vikna millibili.

Sermissyni voru borin saman vid upphaflega HSN3-stofninn og einnig vid ymsa H5N1-stofna.

Sermissvorun sem kom fram vido SRH-préfid syndi ad 100% einstaklinganna nadu 6naemisvorn og 100%
motefnavendingu eftir tveer 7,5 mikrogramma inndelingar. Einnig kom 1 1jos ad boluefnid sem var
onzmisgleett hvatti motefni sem veittu vixlvernd gegn H5N1-stofnunum, sem voru

einangradir 2003 og 2004, sem syndu fram a nokkurt métefnavakaflokt midad vio upphaflegu stofnana.

Tveir skammtar af boluefni sem innihélt HON2 (A/chicken/Hong Kong/G9/97) stofninn voru gefnir

i 4 mismunandi skammtasteeroum (3,75; 7,5; 15 og 30 mikrogromm HA/skammt) med fjogurra vikna
millibili. Sermissvorun sem fékkst med HI-profi leiddi 1 1jos ad 92% einstaklinganna nadi énemisvorn
og 75% moétefnavendingu eftir tveer 7,5 mikrogramma inndalingar.

Krossénamissvorun

Krossonemissvorun vio HSN1 A/Vietnam/1194/2004 gegn A/turkey/Turkey/1/2005 og
A/Indonesia/5/2005

Fullordnir (18-60 ara)

Einhver 6samkynja 6namissvorun gegn A/turkey/Turkey/1/2005 (NIBRG23; grein 2.2) og
A/Indonesia/5/2005 (grein 2.1) meeldist baedi eftir adra og pridju bolusetninguna, sem bendir til
krossonamissvorunar greinar 1 boluefnisins gegn stofnunum af grein 2.
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Onzemisvorn*, métefnamyndun** og moétefnamyndunarpattur*** and-HA motefna gegn
H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 eftir seinni skammtinn hja fullordnum & aldrinum 18-60 ara, melt med
SRH og HI profum, var eftirfarandi:

And-HA motefni Rannsokn Rannsokn Rannsokn Rannsokn
V8&7P1 V8&7P12 V8&7P3 V&7P13
A/Vietnam/1194| A/Vietnam/1194 | A/Vietnam/1194 | A/Vietnam/1194
/2004 /2004 /2004 /2004
21 degi eftir 2. | 21 degi eftir 2. 21 degi eftir 2. 21 degi eftir 2.
skammt skammt skammt skammt
N=70 N=60 N=30 N=197
SR | Hlutfall 70% (58-80) 65% (52-77) 90% (73-98) 59% (52-66)
H on&misvarnar
(95% CI)*
Hlutfall NA+# 65% (52-77) 86% (68-96) 49% (42-56)
moétefnavendingar
(95% CI)**
Motefnavendinga NA# 4,51 (3,63-5,61) | 7,67 (6,09-9,67) | 2,37 (2,1-2,67)
rpattur (95%
N=69 N=60 N=30 N=197
HI | Hlutfall 36% (25-49) 28% (17-41) 24% (10-44) 23% (18-30)
on&misvarnar
(95% CI)°
Hlutfall NA# 28% (17-41) 21% (8-40) 19% (14-25)
motefnavendingar
(95% CI)°
Motefnavendinga NA+# 2,3(1,67-3,16) | 1,98 (1,22-3,21) | 1,92 (1,64-2,25)
rpattur (95%
CI)OO
* onzmisvorn: SRH svadi > 25 mm?

kk

sokok

oo

motefnavending var skilgreind sem SRH svaedi sem > 25 mm? hj4 einstaklingum sem voru sermineikveedir i upphafi
(dagur 1, SRH sveedi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) stekkun SRH svadis hja einstaklingum sem voru
sermijakvadir { upphafi (dagur 1, SRH sveedi > 4 mm?)
hlutf6ll margfeldismedaltals SRH
{ V87P1: grunngildi ekki profud

melt med HI profi > 40

hlutf6ll margfeldismedaltals HI

MN nidurstodur ur klinisku rannsoknunum V87P12, V87P3 og V87P13 i toflunni hér ad ofan benda til
tidni motefnamyndunar og moétefnasvorunar gegn A/turkey/Turkey/2005 4 bilinu 10% (2-27) til 39%
(32-46) og 10% (2-27) til 36% (29-43), hvort um sig. MN nidurstddur gafu GMR a moti

A/turkey/Turkey/2005 a bilinu 1,59 til 2,95.

Aldradir (>61 ars)

Hlutfall 6naemisvarnar*, hlutfall moétefnavendingar® og motetnavendingarpattur®* and-HA moétetna
gegn H5N1 A/turkey/Turkey/05 eftir seinni skammtinn hja 6ldrudum >61 ars, maeld med SRH-profi
og HI-profi voru eftirfarandi:

And-HA motefni

Rannsokn V87P1 Rannsokn V87P13
A/Vietnam/1194/2004 A/Vietnam/1194/2004
21 degi eftir 2. skammt | 21 degi eftir 2. skammt
N=37 N=207

SRH

Hlutfall 6neemisvarnar (95% CI)*

57% (39-73)

20% (18-23)
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Hlutfall métefnavendingar (95% CI)* [ NA*** 48% (41-55)
Moétefnavendingarpattur (95% CI** [ NA*** 1,74 (1,57-1,94)
N=36 N=208
Hlutfall 6neemisvarnar (95% CI)° 36%(21-54) 25% (19-32)
HI Hlutfall métefnavendingar (95% CI)° | NA*** 19% (14-25)

Motefnavendingarpattur (95% CI)°° [ NA*** 1,79 (1,56-2,06)

* melt med SRH-profi > 25 mm?

*x hlutf6ll margfeldismedaltals SRH

° melt med Hl-profi > 40

o0 hlutfoll margfeldismedaltals HI
**%  TV87P1: grunngildi ekki profud

Nidurstodur MN-profs ur klinisku rannsoknunum 1 téflunni hér ad ofan benda til hlutfalls dnaemisvarnar
gegn A/turkey/Turkey/05 a bilinu 11% (3-25) (rannsoékn V87P1) til 30% (24-37) (rannsékn V87P13)

og hlutfalls métefnavendingar 25% (19-31) fyrir rannsokn V87P13. MN-nidurstdoour rannsoknar
V87P13 gafu hlutfall margfeldismedaltals gegn A/turkey/Turkey/05 sem var 2,01 (1,78-2,26).

Krossoncemissvorun vid A/turkey/Turkey/1/2005 gegn A/Indonesia/5/2005 og
A/Vietnam/1194/2004

Osamkynja 6namissvorun gegn A/Indonesia/5/2005 (grein 2.1) maeldist { rannsokn V87P11 eftir adra
bolusetningu, sem bendir til krossonemissvorunar greinar 2.2 boluefnisins gegn stofnum af grein 2.1.

Onaemisvorn*, motefnamyndun** og moétefnamyndunarpattur*** and-HA motefna gegn
H5N1 A/Indonesia/5/2005 og A/Vietnam/1194/2004 eftir seinni skammtinn hja fullordnum
(18-60 ara) og 6ldrudum (> 61 ars) meelt med SRH og HI profum, var eftirfarandi:

And-HA V87P11 Fulloronir V87P11 Aldradir (> 61-
motefni (18-60 ara) 89 ara)®
N=182 N=132
A/Indonesia/ | A/Vietnam/ | A/Indonesia/ | A/Vietnam/
5/2005 1194/2004 5/2005 1194/2004
SRH . - o % 83 62 61 45
Onzmisvom (95% CI) (77-88) (54-69) (52-69) (37-54)
79 60 64 44
A 0, k3k
Motefnamyndun (95% CI) (72-85) (53-68) (56-73) (35-53)
Motefnamyndunarpattur 6,24 4,45 3,87 3,03
(95% CI)*** (5,44-7,16) | (3,85-5,14) | (3,31-4,53) | (2,56-3,58)
N=194 N=148
HI . N o o 50 47 34 39
Onzmisvom (5% C1) (43-57) (40-55) (26-42) (31-48)
49 44 32 34
, o o
Motefhamyndun (95% CI) (42-56) (37-51) (25-41) (26-42)
Motefnamyndunarpattur 4,71 4,25 2,69 2,8
(95% CI)°° (3,74-5,93) | (3,36-5,37) | (2,18-3,32) (2,2-3,55)
a raunverulegt aldursbil pydis sem tok patt
* onemisvorn: SRH svadi > 25 mm?
ok motefnavending var skilgreind sem SRH sveedi sem > 25 mm? hjé einstaklingum sem voru sermineikveedir i upphafi

(dagur 1, SRH sveedi < 4 mm?) eda verulega (a.m.k. 50%) steekkun SRH svadis hja einstaklingum sem voru
sermijakveadir { upphafi (dagur 1, SRH sveadi > 4 mm?)

**%  hlutfoll margfeldismedaltals SRH

° melt med HI-profi > 40

o0 hlutf6ll margfeldismedaltals HI

MN nidurstodur fyrir A/Indonesia/5/2005 benda til tioni dnaemisvarnar 38% (31-45) hja fulloronum
(18-60 ara) og 14% (8-20) hja 6ldrudum (> 61 ars); tidni motefnamyndunar 58% (50-65) hja
fullordnum og 30% (23-38) hja 6ldrudum og loks hlutfall margfeldismedaltals 4,67 (3,95-5,56) hja
fullordnum og 2,19 (1,86-2,58) hja 6ldrudum.
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MN nidurstodur fyrir A/Vietnam/1194/2004 benda til tidni 6naemisvarnar 10% (6-16) hja fullordnum
(18-60 ara) og 6% (3-11) hja 6ldrudum (= 61 ars); tidni motefnamyndunar 19% (13-25) hja
fullordnum og 7% (4-13) hja 6ldrudum og loks hlutfall margfeldismedaltals 1,86 (1,63-2,12) hja
fullordnum og 1,33 (1,17-1,51) hja 6ldrudum.

Langtima énemingarminni med Orvunarskammiti:

Ein bélusetning med MF59C.1 6nemisgleddu HSN1 A/Vietnam/1194/2004 béluefni kalladi fram
mikil og hradvirk viobrogo 1 sermi hja einstaklingum sem hofou fengio fyrsta upphafsbolusetningu
6 til 8 arum adur med tveimur skommtum af mismunandi boluefni, med sému samsetningu en med
HS5N3 stofni.

[ I stig kliniskri rannsokn (V87P3) fengu fullordnir einstaklingar 4 aldrinum 18 til 65 4ra, sem hofou
fengio fyrstu upphafsbolusetningu 6 til 8 arum adur med 2 skommtum af MF59C.1 6naemisgleddu
H5N1 A/Vietnam/1194/2004 boluefni. Nidurstodur vardandi SRH eftir fyrsta skammtinn eru svipadar
og eftir fyrstu upphafsbolusetningu til fyrirbyggingar 4 heimsfaraldri og 6samgena Srvunarskammt og
syndu tioni 6naemisvarnar og motefnavendingar sem nam 100% (74-100) auk 18-faldrar steekkunar
SRH svaodis (GMR).

Adrar bélusetningaraatlanir:

{ kliniskri ranns6kn par sem metnar voru 4 mismunandi bolusetningaraztlanir hja 240 einstaklingum
4 aldrinum 18 til 60 ara, par sem annar skammturinn var gefinn annad hvort 1, 2, 3 eda 6 vikum

eftir fyrsta skammtinn af MF59C.1 6nemisgleeddu HSN1 A/Vietnam/1194/2004 béluefni, nadust ha
motefnagildi samkveemt SRH mati hja 6llum hépum boélusetningaraeetlunarinnar eftir 3 vikur fra
annarri bolusetningu. Tidni énemisvarnar samkvaemt SRH var a bilinu 86% til 98%, métefnavending
var 4 bilinu 64% til 90% og GMR 4 bilinu 2,92 til 4,57. Styrkur 6nemissvorunar var minni i hopnum
sem fékk seinni skammtinn 1 viku sidar og meiri hja hopunum par sem lengra var 4 milli lyfjagjafa

i azetluninni.

Einstaklingar me0 undirliggjandi sjikdoéma eda balt dnaemiskerfi:

Motetnamyndun med H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 hja fullordnum (18 til 60 ara) og 6ldrudum

(= 61 ars) einstaklingum med undirliggjandi sjikdoma (rannsokn V87 25) eda balt oneemiskerfi
(einkum HIV-smitadir einstaklingar) (rannsokn V87 26) var borin saman vid heilbrigda fullordna (18-
60 ara) og aldrada (= 61 ars) einstaklinga i tveimur slembirddudum III. stigs kliniskum
samanburdarrannsoknum (med undirtegund arstidabundins prigilds, 6virkjads infliensuboluetnis,
onzmisgleeddu med MF59 sem samanburdarboluefni, sem sampykkt var til notkunar fyrir aldrada
einstaklinga 65 4ra og eldri). [ ranns6kn V87 25 og V87 26 voru 96 einstaklingar og 67 einstaklingar
eldri en 70 ara, i pessari r6d. I badum rannsoknunum kom moétefnamyndun med

H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 fram 4 HI, SRH og MN profum baedi eftir fyrsta og annan skammtinn.

Margfeldismedaltalssvadi*, tidni On@misvarnar*, tioni motefnavendingar® og
motefnavendingarpattur®* hvad vardar and-HA métefni gegn HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005, meeld
med SRH profum 21 degi eftir seinni skammtinn, voru sem hér segir:

Rannsékn V87 25
Fullordnir Fullordnir Aldradir Aldradir

(20-60 ara)® (19-60 ara) (61-84 ara)® (61-79 ara)®
And-HA moétefni Sjukdoémar Heilbrigdir Sjukdémar Heilbrigdir
(SRH) N=140 N=57 N=143 N=57
Margfeldismedaltalssv 31,07 58,02 29,34 27,78
201 (95%CD* (27,43-35,19) (48,74-69,06) (26,07-33,01) (22,57-34,18)
Tidni 6namisvarnar 65,00 89,47 58,74 57,89
(95%CI)* (56,5-72,9) (78,5-96) (50,2-66,9) (44,1-70,9)
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Tioni

(20-60 ara)*

(18-59 éra)®

(61-84 ara)*

métefnavendingar 72,86 98,25 64,34 66,67
(95%CI)* (64,7-80) (90,6-99,96) (55,9-72,2) (52,9-78,6)
Motefnavendingar- 3,33 6,58 2,37 2,96
pattur (95%CI)** (2,94-3,77) (5,53-7,83) (2,10-2,66) (2,41-3,64)
Rannsékn V87 26
Fulloronir Fulloronir Aldradir Aldradir

(61-91 ara)*

And-HA métefni , Bgelt Heillirigéir ’ Ba?lt Heillirigéir
(SRH) onaemiskerfi N=57 onaemiskerfi N=62
N=143 N=139
Margfeldismedaltalssv 26,50 48,58 26,85 2391
di (95%CI)* (22,49-31,22) | (40,01-58,99) | (23,01-31,33) | (18,89-30,26)
TiOni énamisvarnar 60,84 87,72 58,99 53,23
(95%CI)* (52,3-68.9) (76,3-94.9) (50,3-67,3) (40,1-66)
Egi}naven dingar 61,54 89,47 64,75 56,45
(95%CI)* (53-69,5) (78,5-96) (56,2-72,7) (43,3-69)
Motefnavendingar- 3,16 7,10 3,15 2,83
pattur (95%CI)** (2,69-3,73) (5,85-8,62) (2,70-3,68) (2,24-3,58)
a raunverulegt aldursbil einstaklinga sem toku patt
* melt samkvamt 6nemisvérn 4 SRH profi: SRH svadi > 25 mm?, motefhavending: SRH svadi > 25 mm? hja
einstaklingum med SRH sveedi <4 mm? { upphafi eda lagmarks 50% aukning SRH sveedis hja einstaklingum med
>4 mm?.

o Margfeldismedaltalshlutfall SRH

HI nidurst6dur klinisku rannsoknanna tveggja syndu laegri gildi en tilkynnt var um i fyrri rannsoknum.
Tidni moétefnavendingar gegn samgena A/turkey/Turkey/1/2005 var a bilinu 37,50% til 43,10% hja
heilbrigdum fullordnum einstaklingum og & bilinu 19,18% til 26,47% hja fullordnum einstaklingum
med baelt onaemiskerfi eda undirliggjandi sjikdoma, i pessari r60; tidni moétefnavendingar var a bilinu
21,43% til 30,65% hja heilbrigdum 6ldrudum einstaklingum og a bilinu 24,49% til 27,86% hja
6ldrudum einstaklingum med belt onzemiskerfi eda undirliggjandi sjukdéoma. Nidurstoour voru
svipadar hvad vardar tioni 6naemisvarnar i bAdum rannsoknum.

MN nidurstodur gegn samgena A/turkey/Turkey/1/2005 gefa til kynna tioni métefnavendingar sem
nemur 66,67% hja heilbrigdum fullordnum einstaklingum og 4 bilinu 33,57% til 54,14% hja
fullordnum einstaklingum med balt dnemiskerfi eda undirliggjandi sjikdoma, i pessari r6d; tidni
métefnavendingar var a bilinu 24,39% til 29,03% hja heilbrigdum 6ldrudum einstaklingum og 4 bilinu
31,65% til 39,42% hja 6ldrudum einstaklingum med balt onemiskerfi eda undirliggjandi sjukdoma.
Nidurstddur voru svipadar hvad vardar tidni Onemisvarnar i badum rannséknum.

{ badum rannsoknunum, V87 25 og V87 26, gefa laegri gildi motefna (samkvaemt mealingum a HI,
SRH og MN préfum) og minnkud tidni dnaemisvarnar hja fullordnum og 6ldrudum einstaklingum
(= 61 ars) med undirliggjandi sjikdoma eda beelt 6neemiskerfi til kynna ad

H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 veiti hugsanlega ekki somu vorn gegn A/HSN1 stofnunum og hja
heilbrigdum fullordnum einstaklingum (sja kafla 4.4). bessar rannsoknir veittu takmarkadar
upplysingar um moétefnamyndun hja einstaklingum med undirliggjandi sjikdom (einkum skerta
nyrnastarfsemi og utleegan hjarta- og eedakvilla) eda baelt Oneemiskerfi (einkum liffaerapegar og
sjiklingar i krabbameinsmedferd). [ pessum rannséknum voru laegri métefnagildi og leegri tidni
onamisvarnar gegn samgena HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005 einnig maeld hja heilbrigdum 6ldrudum
einstaklingum samanborid vid heilbrigda fullordna einstaklinga, pott fyrri rannsoknir hafi synt fram a
myndun nagrar onemissvorunar gegn HSN1 stofnum (sja hér ad ofan hvad vardar upplysingar um
aldrada einstaklinga).
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Born

Onazmingargeta aHSN1 hja bornum var metin i rannséknum V87P6 og V87_30.

Rannsokn V87P6 var framkvemd med H5N1 A/Vietnam/1194/2004 boluefni sem var blandad vid
MF59C.1 6namisgladi hja 471 barni a aldrinum 6 manada til 17 ara. Tveir skammtar med

7,5 mikrogrommum voru gefnir med priggja vikna millibili og pridji skammturinn 12 manudum
eftir fyrsta skammtinn. bremur vikum eftir seinni bolusetninguna (dagur 43) nadu allir aldurshopar
(b.e. 6 til 35 manada, 3 til 8 ara og 9 til 17 ara) miklum styrk moétefna gegn A/Vietnam/1194/2004
samkvemt SRH- og HI-préfum eins og fram kemur 1 t6flunni hér ad nedan.

Born (6 til Born (3 til | Unglingar (9 til
35 manaoa) 8 ara) 17 ara)
N=134 N=91 N=89
Hlutfall 6neemisvarnar (95% CI)* 97% 97% 89%
Dagur 43 (92-99) (91-99) (80-94)
HI Hlutfall métefnavendingar (95% CI)** 97% 97% 89%
Dagur 43 (92-99) (91-99) (80-94)
Motefnavendingarpattur (95% CI)*** 129 117 67
Dagur 43 til dags 1 (109-151) (97-142) (51-88)
N=133 N=91 N=90
Hlutfall 6nemisvarnar (95% CI)° 100% 100% 100%
Dagur 43 (97-100) (96-100) (96-100)
SRH| HIlutfall moétefhavendingar (95% CI)°° 98% 100% 99%
Dagur 43 (95-100) (96-100) (94-100)
Moétefnavendingarpattur (95% CI)°°° 16 15 14
Dagur 43 til dags 1 (14-18) (13-17) (12-16)
* Onamisvorn skilgreind sem HI titri >1:40

ok Motefnavending skilgreind sem ogreinanlegur titri til >1:40, eda 4-fold aukning fra greinalegum titra & degi 1

skesk sk

Margfeldismedaltalshlutfoll HI
° Onzmisvorn: SRH svadi >25 mm?

o0 Motefnavending skilgreind sem SRH svaedi >25 mm? fyrir patttakendur sem voru motefnaneikveedir i upphafi (SRH
sveedi <4 mm? 4 degi 1) eda marktek (ad minnsta kosti 50%) aukning & SRH svaedi hjd einstaklingum sem voru
motefnajakveedir i upphafi (SRH sveedi >4 mm? 4 degi 1)

Margfeldismedaltalshlutf6ll SRH

MN-nidurstodur gegn A/Vietnam/1194/2004 benda til hlutfalls 6neemisvarnar sem er 99%
(95%CI: 94-100), hlutfalls moétefnavendingar & bilinu 97% (95% CI: 91-99) til 99% (95% CI: 96-100)
og hlutfalls margfeldismedaltals & bilinu fra 29 (95% CI: 25-35) til 50 (95% CI: 44-58).

Rannsokn V87 30 var slembir6dud, blindud, fjdlsetra rannsokn sem gerd var til ad meala
onzmingargetu sex samsetninga HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005 og MF59 6namisglaedis. I pessari
rannsokn var 420 bérnum, 6 manada til 8 ara skipt i tvo hopa eftir aldri: 6 til 35 manada (N=210) og 3

til 8 4ra (N=210).

Boluefnio var gefid i tveimur adskildum inndelingum med 3 vikna millibili. Métefnamagn gegn
A/turkey/Turkey/1/2005 var meelt med HI og MN préfum premur vikum eftir seinni bélusetninguna (a
degi 43). Onzmissvorunin fyrir skradu samsetninguna (7,5 mikrogromm af HA asamt 100% MF59
onaemisgledi, 0,5 ml skammti) og rannsoknarsamsetninguna med helming moétefnavakainnihaldsins
(3,75 mikrogromm af HA asamt 100% MF59 onaemisglaedi, 0,5 ml skammti) er sett fram hér ad

nedan.

Samsetnin 7,5 mikrogromm HA/ b T(l)l(()l‘;; g;;l%gl e
g 100% MF59 6nzemisgledir (7 Y
onzemisgladir
Aldurshépar 66135 | 3 iigara | O3S 1 3¢84ra
manada manaoa
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N=31 N=36 N=36 N=33
P : o
Hlutfall onaeérgivarnar (95% 7% R6% 6% 889
Dagur 43 (70-96) (71-95) (71-95) (72-97)
. Hlutfall( g}sg/t)egesiindmgar 87% 6% 6% 88%
Dagur 43 (70-96) (71-95) (71-95) (72-97)
: ; . o
Motefnavenélir)lffibattur (95% 24 2 31 20
Dagur 43 til dags 1 (14-40) (14-34) (19-51) (13-31)
% med titra >1:40 (95% CI) 100% 100% 100% 100%
Dagur 43 (89-100) (90-100) (90-100) (89-100)
Hl“tfau(g’s?,fg“;ﬁndmgar 100% 100% 100% 100%
MN Dagur 43 (89-100) (90-100) (90-100) (89-100)
: ; . o
Motefnavenélir)lffibattur (95% 165 125 214 132
Dagur 43 til dags 1 (117-231) (92-171) (156-294) (95-182)
* Onamisvérn skilgreind sem HI titri >1:40
** Motefnavending skilgreind sem dgreinanlegur titri til >1:40, eda 4-f6ld aukning fra greinanlegum titra 4 degi 1

***  Margfeldismedaltalshlutfoll titra

Nidurstédur um dnzmingargetu ur kliniskum rannséknum med Focetria HIN1v (Rannsokn V111 _03):
Hlutfall 6n@misvarnar og hlutfall motefnavendingar meeld med HI-profi og moétvendingarpatturinn,
tjadur sem hlutfoll margfeldismedaltala HI fyrir and-HA motefni gegn HIN1v eftir gjof 4 einum og
tveimur 7,5 mikrégramma skdmmtum af Focetria, voru metin hja 70 bérnum og unglingum (9 til

17 ara), 60 bornum (3 til 8 ara), 58 bérnum (12 til 35 manada) og 49 ungbérnum (6 til 11 méanada).
Viomid CHMP fyrir 6neemingargetu hja fullordnum (18 til 60 ara) nadust badi eftir fyrri og seinni
skammtinn i 6llum ofangreindum aldurshdépum (baedi i heildarpydinu og i undirhopnum sem var
sermineikvaedur vid grunngildi).

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstodur ar rannséknum a Foclivia hja
einum eda fleiri undirhépum barna vid virka 6naemisadgerd gegn HSN1-undirflokki infltensu A veiru
(sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

Foclivia hefur fengio markadsleyfi samkvemt ferli um ,,undantekningartilvik®.

bad pyodir ad af visindalegum asteedum hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra tilskilinna upplysinga
um lyfid. Lyfjastofnun Evropu (EMA) metur arlega allar nyjar upplysingar sem hugsanlega koma fram
og uppfzrir samantekt a eiginleikum lyfsins eftir pvi sem porf krefur.

5.2 Lyfjahvorf

A ekki vid.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar sem fengust med Foclivia og med bdluetni vid arstidabundinni infliensu sem
inniheldur MF59C.1 6n@misglaedi benda ekki til neinnar sérstakrar heettu fyrir menn, 4 grundvelli
hefobundinna rannsokna & eiturverkunum eftir endurtekna skammta, stadbundnu poli, frjésemi kvenna
og eiturverkunum 4 @xlun og proska (allt par til brjostagjof er hatt).

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Natriumklorio,
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kaliumklorio,

kaliumtvihydrogenfosfat,
tvinatriumfosfattvihydrat,
magnesiumkloridhexahydrat,
kalsiumkloriotvihydrat,

thiomersal,

vatn fyrir stungulyf.

Sja upplysingar um 6naemisglaeoi i kafla 2.
6.2 Osamrymanleiki

Ekki mé blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf, pvi rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki verid gerdar.
6.3 Geymslupol

1 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Geymid 1 kaeli (2°C - 8°C). M4 ekki frjosa. Fargid ef boluefnio hefur frosid. Geymid i upprunalegum
umbudum til varnar gegn 1josi.

6.5 Gerd ilats og innihald

5,0 ml i 10-skammta hettuglasi (gler af gerd 1) med tappa (halobutylgaimmi). Pakkningar med 10x.
Ekki er vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarraostafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Hristid fjolskammta hettuglasio varlega i hvert sinn adur en skammtur af boluetninu (0,5 ml) er
dreginn inn i sprautuna. Eftir ad Foclivia hefur verid hrist er edlilegt ad pad liti Gt eins og mjolkurhvit
dreifa.

Skodid dreifuna fyrir gjof. Ef vart verdur vio einhverjar agnir og/eda dedlilegt ttlit skal farga boluetninu.

Foclivia i fjolskammta hettuglosum inniheldur rotvarnarefni sem heftir voxt 6rvera en pad er po 4 abyrgd
notandans ad lagmarka haettu 4 mengun fjolskammta hettuglassins pegar hver skammtur er dreginn.

Skraid nidur dagsetningu og tima sem fyrsti skammtur var dreginn 4 mida hettuglassins.

Geymid fjolskammta hettuglasid vid radl6gd geymsluskilyrdi milli 2° og 8° C 4 milli deelinga. Helst
a4 ad nota fjolskammta hettuglasio innan solarhrings fra fyrstu delingu.

Upplysingar liggja fyrir sem benda til ad nota megi fjolskammta hettuglos allt til ad hamarki
72 klukkustundum eftir fyrstu deelingu en slik langtimageymsla atti aldrei ad vera fyrsti kostur.

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Seqirus S.r.l.

Via del Pozzo 3/A, S. Martino
53035 Monteriggioni (SI)
ftalia
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8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/577/004

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 19. oktober 2009

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 27. giugno 2014

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu/.
Upplysingar 4 islensku eru a http://www.ema.europa.eu/.
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VIDAUKI II
FRAMLEIPENDUR LIFFRAPILEGS VIRKS EFNIS OG
FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERPUM EFTIR

UTGAFU MARKABDSLEYFIS SEM GEFID HEFUR VERID
UT SAMKVAMT FERLI UM UNDANTEKNINGARTILVIK
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A.  FRAMLEIDENDUR LIFFRAPILEGS VIRKS EFNIS OG FRAMLEIDENDUR SEM
ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffraedilegs virks efnis
Seqirus Vaccines Ltd

Gaskill Road, Speke, Liverpool

L24 9GR

Bretland

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt
Seqirus Netherlands B.V.

Paasheuvelweg 28

1105BJ Amsterdam

Holland

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt vidkomandi lotu skal koma
fram 1 prentudum fylgisedli.

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

Foclivia ma adeins setja 4 markad pegar fyrir liggur opinber yfirlysing fra Alpjodaheilbrigdis-
malastofnuninni (WHO)/Evrépusambandinu (ESB) um ad um heimsfaraldur infliensu s¢ ad raeoa,
med peim skilyroum ad markadsleyfishafi Foclivia taki tilhlydilegt tillit til hins opinberlega yfirlysta
faraldurs.

. Opinber lokasampykkt

Samkvamt dkveedum 114. greinar 1 tilskipun 2001/83/EB annast opinber rannsoknarstofa eda
rannsoknarstofa sem tilnefnd er til pess, opinbera lokasampykkt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
o Samantektir um 6ryggi 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) 1
tilskipun 2001/83/EB og 61lum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

Utan vid faraldurstimabilid skal uppsetning og tidni skila samantekt um 6ryggi lyfsins haldast breytt,
med sérstoku endurmati 4 sérlega athyglisverdum aukaverkunum (adverse events of special interest,
AESI) Samantektin skal innihalda upplysingar ur yfirstandandi ranns6knum og ef vid 4, um notkun a
vidbunadarstofnum gegn heimsfaraldri.

Medan a faraldri stendur skal beita tirreedum a skilvirkan og timanlegan hatt til ad hafa eftirlit med
Oryggi peirra influensubdluefna sem notud eru medan 4 faraldri stendur. A9 auki getur arlegt timabil
reynst of langur timi til ad unnt s¢ ad meta 6ryggi boluetnis sem kemur til med ad verda fyrir mikilli
utsetningu a stuttu timabili. Pess vegna skal arlegum samantektum um 6ryggi lyfsins sem falla innan
faraldurstimabilsins skipt Ut fyrir manadarlegum ,,einféldudum samantektum* (S-PSUR) asamt
samantekt um dreifingu boluefnisins.

o Tidni skila:
- Hefja skal talninguna fyrsta manudag eftir sendingu fyrsta boluefnisins.
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Fyrsti gagnalesingapunktur er 30 dégum sioar.

Einf6ld samantekt er 16g0 fram fyrir skyrslugjafa og nefndarmenn CHMP a 45. degi.
Matsskyrslu skyrslugjafa er dreift til nefndarmanna CHMP 4 50. degi.

Skyrslu CHMP er dreift til framleidanda boluefnisins & 55. degi.

Skyrslu skal gefa manadarlega fyrstu 6 manudina.

Markadsleyfishafi og (adstodar-) skyrslugjafi skal endurskoda skilatidni 4 6 manada fresti.

begar CHMP hefur komist ad peirri nidurstodu ad einfalda samantektin sé ekki lengur naudsynleg skal
full samantekt, sem neer yfir timabilid fra gagnalasingarpunkti sidustu venjubundnu samantektar,
verda 16gd fram innan dkvedins timaramma samkvamt samkomulagi vid skyrslugjafa.

Uppsetning einfaldrar samantektar:

Samantektin skal einungis innihalda gogn sem tilkynnt er um af sjalfsdadum. Skyrslan skal innihalda
eftirfarandi toflur med heildarnidurstodum.

1.

Yfirlit yfir 611 sjalfsprottin tilfelli hvers lands, flokkud eftir tegund tilkynninga (leeknisfreedilega
stadfest eda leknisfraedilega ostadfest) og alvarleika peirra, fyrir pad timabil sem skyrslan neer
yfir og med uppsdfnudum upplysingum.

Yfirlit yfir allar sjalfsprottnar aukaverkanir eftir flokkun eftir liffeerum og kjorheiti (Preferred
Term, PT), flokkad eftir tegund tilkynninga (leeknisfraeedilega stadfest eda leknisfredilega
ostadfest) asamt fjolda tilkynntra daudsfalla fyrir pad timabil sem skyrslan naer yfir og med
uppsoéfnudum upplysingum.

Sérlega athyglisverdar aukaverkanir flokkadar eftir tegund tilkynninga (laeknisfraedilega
sta0festar eda laecknisfracdilega Ostadfestar). Sérlega athyglisverdar aukaverkanir eru skilgreindar
4 eftirfarandi hatt:

Taugabolga Kjorheiti ,,Armflakjukvilli“ (Brachial plexopathy), ,,Bolga i einni
taug® (Mononeuritis), ,, Taugabolga® (Neuritis),
,» Voovaryrunarverkur* (Neuralgic amyotrophy),
,,Taugarotarbolga i handlegg (Radiculitis brachial)

Krampar Prong st60lud MedDRA fyrirspurn (Standardised MedDRA Query,
»Altek krampaflog eftir bolusetningu*

Heilabdlga (heila- prong SMQ ,,Heilabdlga an sykingar®
og manubolga)

ZAdabolga prong SMQ ,,A£0abolga‘“

Guillain-Barré prong SMQ ,,Guillain-Barré heilkenni*

heilkenni (GBS)

Afmyling prong SMQ ,,Afmyling* (vegna pess ad GBS felst einnig 1 pessari
SMQ verdur skorun 4 fjolda tilvika 1 pessum tveimur flokkum)

Bells 16mun Kjorheiti ,,Andlitslomun® (Facial paralysis), ,,Mattleysi i andliti

(Facial paresis), ,,Andlitstaugarkvilli* (Facial nerve disorder),
»Augn- og andlitslomun‘ (Oculofacial paralysis), ,,Bells 16mun‘
Onzmis- HLT (High Level Term) Blodflagnafaed
blodflagnafaed

Alvarlegar aukaverkanir sem ekki eru tilgreindar (flokkun eftir liffeerum, videigandi heiti) eru
flokkadar eftir tegund tilkynninga (lecknisfraedilega stadfestar eda laeknisfraedilega ostadfestar), fyrir
pad timabil sem skyrslan neer yfir og med uppséfnudum upplysingum.

Allar sjalfsprottnar aukaverkanir eftir aldurshopum, eftir flokkun eftir liffaerum, videigandi heiti,

eru flokkadar eftir tegund tilkynninga (leeknisfreedilega stadfestar eda leknisfredilega
oOstadfestar), fyrir pad timabil sem skyrslan neer yfir og med uppséfnudum upplysingum.
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6. Allar sjalfsprottnar aukaverkanir (flokkun eftir liffeerum, videigandi heiti) sem koma fram hja
barnshafandi konum, flokkadar eftir tegund tilkynninga (leknisfraedilega stadfestar eda
leeknisfraedilega dstadfestar), fyrir pad timabil sem skyrslan neer yfir og med uppsoéfnudum
upplysingum.

Eftirfarandi grunnreglum skal fylgja pegar gdgnin eru tekin saman:

- A0 undanskilinni t6flu 1, skulu allar toflur byggja a fjolda aukaverkana (skradar med videigandi
heiti, flokkadar eftir liffeerum) en ekki eftir fjolda tilfella.

- Allar toflur skulu vera byggdar 4 almennum en ekki sértakum upplysingum um lyfid'. Sérteekar
upplysingar um lyfid ma meta medan 4 Grvinnslu 4 visbendingum stendur.

- ,Uppsafnadar upplysingar merkir eftir notkun bdluefnisins; aukaverkanir sem ekki eru
tilkynntar & vidkomandi timabili skulu ekki koma fram 1 t6flunum.

- Allar aukaverkanir sem ekki eru leeknisfreedilega stadfestar eru paer sem hafa verid skradar
i gagnagrunninn fyrir gagnalaesingapunktinn. Paer sem ekki hafa verid skradar eiga ad koma
fram i neestu einfoldu samantektinni.

- Listi yfir daudsfoll skal koma fram 1 vidauka.

Leggja skal fram stutta samantekt par sem ahersla er 160 a stadfestar visbendingar og ahaettupeetti, par sem
tekid er tillit til upplysinga sem fram koma 1 auknu 6ryggiseftirliti (Enhanced Safety Surveillance, ESS). Ef
um margar visbendingar er ad raeda, ztti ef til vill ad forgangsrada Grvinnslu peirra og setja parf hefileg
timamork til ad leggja fram fullbiina skyrslu um mat 4 peim visbendingum.

Skyrsla um dreifingu boluefnis.

Til ad setja Oryggisskyrsluna i samhengi, skal henni fylgja samantekt a dreifingu boluefnisins asamt
nakvemum upplysingum um fjdlda skammta sem dreift var i:

1) adildarrikjum ESB fyrir skyrslutimabilid, eftir lotunumeri

i1)  adildarrikjum ESB, uppséfnudum og

iii)  60rum 16ndum.

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

. Azetlun um ahzttustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 60rum radstofunum eins og
fram kemur 1 dztlun um aheettustjérnun 1 kafla 1.8.2 1 markadsleyfinu og 6llum uppfeerslum a aetlun
um ahattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aztlun um aheettustjornun:
. Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu.
. begar ahettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahettu eda
vegna pess a0 mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) naest.

E. SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADPGERDPUM EFTIR UTGAFU
MARKADSLEYFIS SEM GEFIP HEFUR VERIDP UT SAMKVAMT FERLI UM
UNDANTEKNINGARTILVIK

betta lyf hefur verid sampykkt samkvamt ferli um undantekningartilvik og i samrami vid grein 14(8)
i reglugerd (EB) nr. 726/2004 skal markadsleyfishafi framkvama eftirfarandi innan tilgreindra
timamarka:

' Med fyrirvara um ad heiti vorunnar verdi ekki gefid upp 1 marktekum fjolda tilfella.
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Lysing Timamork

Medan a faraldri stendur, skal umsakjandi safna Fer eftir pvi hveneer bolusetning fer
gbgnum um kliniskt 6ryggi og virkni boluefnisins og fram og hvenzr fyrsti faraldurinn bryst
senda pau til CHMP par sem gognin verda metin. ut.

Medan a faraldri stendur, skal umsakjandi framkvama | Fer eftir pvi hvenaer bolusetning fer
aukid oryggiseftirlit (ESS) eins og lyst er i dztlun um | fram og hvener fyrsti faraldurinn bryst
aheettustjornun. ut.
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPDILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

PAPPAASKJA FYRIR SPRAUTU

1. HEITI LYFS

Foclivia stungulyf, dreifa i afylltri sprautu
Boluefni gegn infliensufaraldri (yfirbordOsmétefnavaki, ovirkur, onemisglaeddur)

| 2. VIRK(T) EFNI

Einn skammtur (0,5 ml) inniheldur virku innihaldsefnin: Yfirbordsmétefnavaka infliensuveiru
(hemagglutinin og neuraminidasa), reektada i frjovgudum haenueggjum fra heilbrigdum hensnahopum
og onemisgledda med MF59C.1 af eftirfarandi stofni:

A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) 7,5 mikrogromm hemagglutinin

Onamisgladir: MF59C.1 olia i vatnsfleyti sem inniheldur skvalen, sem oliufasi, gerdur stodugur med
poélysorbati 80 og sorbitantrioleati i sitratstudpuda (buffer) (natriumsitrat, sitronusyra).

3.  HJALPAREFNI

Natriumklério, kaliumklorid, kaliumtvihydrogenfosfat, tvinatriumfosfattvihydrat,
magnesiumkloridhexahydrat, kalsiumkloridtvihydrat, vatn fyrir stungulyf.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, dreifa.

1 x stakskammta (0,5 ml) afyllt sprauta med nal
1 x stakskammta (0,5 ml) afyllt sprauta an nalar
10 x stakskammta (0,5 ml) afylltar sprautur meo nal
10 x stakskammta (0,5 ml) afylltar sprautur 4n nalar

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Til lyfjagjafar i axlarvoova.
Advorun: Sprautid ekki i &0 eda 1 hud.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Hristid varlega 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

EXP:

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid 1 keeli. Ma ekki frjosa. Geymid 1 upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

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

Fargio 1 samraemi vid stadbundnar kréfur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Seqirus S.r.l.

Via del Pozzo 3/A, S. Martino
53035 Monteriggioni (SI)
ftalia.

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/09/577/001 1 afyllt sprauta med nal
EU/1/09/577/002 10 afylltar sprautur med nal
EU/1/09/577/005 1 afyllt sprauta an nalar
EU/1/09/577/006 10 afylltar sprautur an nalar

13. LOTUNUMER

Lot:

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

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

[ 17.  EINKVAEMT 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

PAPPAASKJA FYRIR 10-SKAMMTA HETTUGLAS

1. HEITI LYFSINS

Foclivia stungulyf, dreifa i fjolskammta ilati
Boluefni gegn infliensufaraldri (yfirbordsmétefnavaki, ovirkur, onemisglaeddur)

2. VIRK(T) EFNI

Einn skammtur (0,5 ml) inniheldur virku innihaldsefnin: Yfirbordsmétefnavaka infliensuveiru
(hemagglutinin og neuraminidasa), reektada i frjovgudum haenueggjum fra heilbrigdum hensnahopum
og onemisgledda med MF59C.1 af eftirfarandi stofni:

A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) 7,5 mikrogromm hemagglutinin

Onamisgladir: MF59C.1 olia i vatnsfleyti sem inniheldur skvalen, sem oliufasi, gerdur stodugur med
polysorbati 80 og sorbitantrioleati i sitratstudpuda (buffer) (natriumsitrat, sitronusyra).

3.  HJALPAREFNI

Natriumklério, kaliumklorid, kaliumtvihydrogenfosfat, tvinatriumfosfattvihydrat,
magnesiumkloridhexahydrat, kalsiumkloridtvihydrat, thiomersal, vatn fyrir stungulyf.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, dreifa.
Hettuglas

10 x 10 skammtar

1 skammtur (0,5 ml)

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Til lyfjagjafar i axlarvéova.
AOdvorun: Sprautio ekki i 20 eda i hud.
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Hristid varlega 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

EXP:

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli. Ma ekki frjosa. Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1josi.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VIP A

Fargid 1 samraemi vid stadbundnar krofur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Seqirus S.r.l.

Via del Pozzo 3/A, S. Martino
53035 Monteriggioni (SI)
ftalia.

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/09/577/004

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.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

ALETRUN FYRIR SPRAUTU

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Foclivia stungulyf
Boluefni gegn influensufaraldri (yfirbordsmotefnavaki, ovirkur, onemisglaeddur)
i.m. inndeeling i axlarvodva

2. ADFERD VID LYFJAGJOF

Hristid varlega fyrir notkun.

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP:

4. LOTUNUMER

Lot:

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

1 skammtur (0,5 ml)

6. ANNAD

Segirus S.r.1. - talia
Geymid i keeli.
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

ALETRUN FYRIR 10-SKAMMTA HETTUGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Foclivia stungulyf

Boluefni gegn influensufaraldri (yfirbordsmotefnavaki, ovirkur, onemisgleeddur)
i.m. inndeeling i axlarvodva

2. ADPFERD VID LYFJAGJOF

Hristid varlega fyrir notkun.

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP:

4. LOTUNUMER

Lot:

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

5 ml hettuglas sem inniheldur 10 skammta (0,5 ml/skammt)

6. ANNAD

Segirus S.r.1. - ftalia
Geymid i keeli.
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Foclivia stungulyf, dreifa i afylltri sprautu
Boluefni gegn influensufaraldri (HSN1) (yfirbordsmoétetnavaki, dvirkur, oneemisgleddur)

Lestu allan fylgisedilinn vandlega adur en pui faerd béluefnid. [ honum eru mikilvaegar upplysingar.

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

- Leiti0 til leeknisins eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- Latid laekninn eda hjukrunarfraedinginn 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 Foclivia og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Foclivia

Hvernig Foclivia er gefio

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Foclivia

Pakkningar og adrar upplysingar

A

1. Upplysingar um FOCLIVIA og vid hverju pad er notad

Foclivia er boluefni sem er @tlad til ad koma i veg fyrir influensu (flensu) pegar heimsfaraldri hefur
opinberlega verid lyst yfir.

Heimsfaraldur inflaensu er gerd infliensu sem kemur fram med hléum sem geta varad innan vid 10 ar
upp 1 marga aratugi. Hun berst um heiminn med hradi. Einkenni heimsfaraldurs infliensu eru svipud
og einkenni hefdbundinnar flensu en geta verid alvarlegri.

bad er @tlad til notkunar til ad koma 1 veg fyrir inflGensu af voldum H5N1-gerdar veirunnar.

begar einstaklingur feer boluefnid framleidir nattarulegt varnarkerfi likamans (6n@miskerfid) sina
eigin vorn (moétefni) gegn sjukdomnum. Engin innihaldsefni boluefnisins geta valdid flensu.

Eins og vid 4 um 61l boluefni er ekki vist ad Foclivia veiti 6llum sem eru bolusettir fullkomna vorn.

2. Adur en byrjad er ad nota FOCLIVIA

EKKi ma gefa pbér Foclivia ef pu:
- hefur upplifad alvarleg ofneemisvidbrogd (p.e. lifshaettuleg) vid einhverjum innihaldsefna Foclivia,
- ert med ofnaemi fyrir infliensuboluefnum eda einhverju innihaldsefni Foclivia,
- ert med ofnaemi fyrir eggjum, kjuklingaproteinum, eggjahvitu,
- ert med ofneemi fyrir kanamycinsulfati og nedmycinsulfati (syklalyfjum), formaldehydi,
hydrokortisoni, cetyltrimetylammoniumbromidi (CTAB).
- Einkenni ofneemisvidbragda geta verid huoutbrot med klada, maedi og proti i andliti eda
tungu.
- b6 getur verio ad pa fair boluefnid medan & heimsfaraldri stendur ad pvi tilskildu ad
leeknismedferd sé¢ umsvifalaust fyrir hendi, ef pu skildir fa ofnaemisviobrogo.
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Varnaoaroro og varadarreglur
Leitid rdada hja leekninum eda hjukrunarfraedingnum adur en béluefnid er notad.

- ef pt ert med hitatilfinningu,

- ef pt ert med sjukdom eda sykingu,

- ef pu ert i dnemisbelandi medferd, t.d. medferd med barksterum eda krabbameinslyfjum, eda ef
pua ert med einhvern kvilla sem gerir pig vidkvaema/n fyrir sykingum (6namisbrest).

Lattu lekninn eda hjukrunarfraedinginn vita ef pt ert med bledingavandamal eda feerd audveldlega
marbletti.

Laeknirinn &tti ad upplysa pig um moguleikana & krémpum, einkum ef pt ert med ségu um flogaveiki.

Yfirlid getur att sér stad eftir, eda jafnvel fyrir, nalarstungur. bvi skaltu lata leekninn eda hjikrunarfraeding
vita ef pad hefur 1i8id yfir pig adur pegar pu fékkst sprautu.

Ekki er vist ad Foclivia veiti 6llum bolusettum einstaklingum fulla vernd, einkum ekki 61drudum
einstaklingum og einstaklingum med veiklad 6namiskerfi svo sem HIV-sjuklingum eda einstaklingum
med langvarandi undirliggjandi sjukddéma svo sem sykursyki, lungnasjukdém eda hjartakvilla. Lattu
leekninn vita ef pu ert med veiklad 6namiskerfi eda langvarandi undirliggjandi sjukdom.

Ef eitthvad af pessu 4 vid um pig SKALTU LATA LEKNINN EDA HITUKRUNARFRZADINGINN
VITA par sem hugsanlegt er ad ekki sé malt med bolusetningu eda naudsynlegt sé ad fresta henni.

Notkun annarra lyfja samhlida Foclivia

Latio leekninn eda hjukrunarfradinginn vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud
eda kynnu ad verda notud, einnig pau sem fengin eru an lyfsedils eda ef pu hefur nylega fengid annad
boluefni. Foclivia ma gefa samtimis arstidabundnum infliensubéluefnum sem ekki eru énaemisgladd.
Engar upplysingar liggja fyrir um gjof Foclivia med boluefnum sem eru ekki influensubdluetni. Ef
ekki verdur komist hja pvi ad gefa Foclivia med 6drum boluefnum skal sprauta boluefnunum

i mismunandi Gtlimi. I slikum tilfellum parf ad hafa i huga ad aukaverkanir kunna ad verda meiri.

Medganga og brjostagjof

Vid medgdngu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
e0a hjukrunarfraedingnum adur en boluetnid er notad. Laeknirinn verdur ad meta avinning og hugsanlega
aheettu af pvi ad gefa pér béluetnio.

Akstur og notkun véla

Sumar aukaverkanir sem nefndar eru i kafla 4 ,,Hugsanlegar aukaverkanir geta haft hrif a haefni til
aksturs eda notkunar teekja eda véla.

Foclivia inniheldur natrium og kalium

Foclivia inniheldur minna en 1 mmol af natrium (23 mg) og minna en 1 mmol af kalium (39 mg) i
hverjum skammti. Pad er nanast natrium- og kaliumfritt.

3. Hvernig FOCLIVIA er gefio

Laeknirinn eda hjukrunarfraedingur mun gefa boluefnid i samraemi vid opinberar radleggingar.
Skammti (0,5 ml) af boluefninu verdur sprautad i upphandlegg (axlarvodva) eda efri hluta leeris, byggt

a voOvamassa.

Gefa 4 annan skammt af béluefninu eftir minnst 3 vikna hlé.

54



4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vio 4 um 6ll lyf getur Foclivia valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Hafou tafarlaust samband vid leekni eda fardu 4 bradamoéttdku a naesta sjakrahusi ef pu feerd
eftirfarandi aukaverkun — pt1 geetir purft 4 bradri laeknishjalp ad halda eda innldgn a sjikrahts:

* Ondunarerfidleikar, sundl, daufur eda hradur ptls og htidttbrot sem eru einkenni
bradaofnamisvidbragda (mjog mikil ofneemisvidbrogd).

Aukaverkanirnar sem taldar eru upp hér ad nedan komu fram vid notkun Foclivia 1 kliniskum
rannsoknum:

Vagar aukaverkanir

Mjog algengar (hja fleiri en 1 notanda af hverjum 10):
Verkur/eymsli a stungustad
Hersli i huo 4 stungustad
Rodi & stungustad

broti & stungustad

Mar i hud 4 stungustad”
Voédvaverkir

Hofudverkur

breyta

Almenn vanlidan

Skjalfti

Svitnun*

Ogledi*

Breytingar & matarvenjum**
Nidurgangur

Uppkost

Svitnun og 6edlileg svitnun**
Syfja**

Pirringur**

Ovenjulegur gratur**
Hiti***

* Tilkynntar sem algengar, hja fulloronum og oldrudum

** Tilkynntar eingéngu hja ungbérnum og ungum bérnum 6-35 mdnada

*** Tilkynnt sem mjog algeng aukaverkun eingéngu hja bornum 6 manada til 8 ara. Tilkynnt sem algeng
aukaverkun hja unglingum og fulloronum 9-60 ara og sjaldgeef aukaverkun hja oldrudum (eldri en 61 drs)

Algengar (hja 1 til 10 notendum af hverjum 100):
° Lidverkir

. Blaeding 4 stungustad

. Lystarleysi

Sjaldgaefar (hja 1 til 10 notendum af hverjum 1.000)
. Ofsakladi

bessar aukaverkanir eru yfirleitt vaegar og hverfa innan 3 daga 4n medferdar. Ef peer hverfa ekki,
SKALTU HAFA SAMBAND VID LEAKNINN.

Aukaverkanir hja sjuklingum med langvarandi undirliggjandi sjukdéma svo sem sykursyki,
lungnasjukdém eda hjartakvilla og veiklad onemiskerfi (belt dnaemiskerfi) svo sem HIV-sjuklingum
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M;jo6g algengt var ad tilkynnt vaeri um 6gledi, lioverki, nidurgang og minnkada matarlyst hja pessum
einstaklingum. Auk pess var algengt a0 tilkynnt veeri um uppkdst.

Adrar sjaldgeefar aukaverkanir sem fram komi vid hefobundna notkun

Vidbotaraukaverkanirnar sem eru taldar hér ad nedan hafa komid fram nokkrum dégum eda vikum
eftir bolusetningu med 60ru boluefni sem kallast Focetria HIN1 og svipar til Foclivia og er med sama
onzemisgledi. Pessar aukaverkanir geta komid fram vegna Foclivia.

o Almenn viobrégd 1 hud, medal annars
o Kladi
o Utbrot eda proti i hud og slimhimnum
o Ofnamisbjugur (6edlilegur proti 1 had, yfirleitt kringum augun, i vérum og tungu og a

hondum eda fotum, vegna ofnamisvidbragda).

o Kvillar i meltingarfeerum eins og
o Kvidverkur.
. Sundl, svefndrungi.
. Taugakvillar eins og
. Alvarlegur stingandi eda mikill verkur medfram einni eda fleiri taugum
. Smastingir
. Kost
. Taugabolga (bolga i taug)
. Y firlio eda yfirlidstilfinning.

. brutnir eitlar, hjartslattartruflanir (6reglulegur eda mjog 6flugur hjartslattur), hradtaktur (hradari
en venjulegur hjartslattur), prottleysi, verkur i utlimum, hoésti og prottleysi (6venjulegur
slappleiki).

. Ofnaemisviobrogd, hugsanlega med maedi, blasturshljodi i lungum, prota i halsi eda sem valda
haettulegri leekkun blooprystings, geta valdid losti ef ekki er veitt medferd vid peim. Laknar vita
af pessari heettu og eru med tiltaka bradamedferd fyrir slik tilfelli.

Auk pess hafa aukaverkanirnar sem eru taldar hér ad nedan komid fram nokkrum dégum eda vikum
eftir bolusetningu med boluefnum med eda an onemisgladis, sem gefin eru venjulega a hverju ari til
ad koma 1 veg fyrir arstidabundna inflaensu. Pessar aukaverkanir geta komid fram med Foclivia.

. Faar blooflogur sem getur valdid bleedingu eda mari.

. Smaadabdlga (bolga i @dum sem getur valdid Gtbrotum i hid, lidverkjum og nyrnakvillum)

. Regnbogarodi (tegund ofnaemisviobragda i htd sem verdur vegna lyfjanotkunar, sykingar eda
sjukdoms)

. Taugakvillar svo sem menubdlga (bolga i midtaugakerfi) og tegund lomunar sem kallast
Guillain-Barré heilkenni

J proti, verkur og rodi a stungustad sem ner yfir meira en 10 cm svadi og stendur lengur en eina
viku (viobrogd sem likjast netjubdlgu a stungustad)

. Mikill proti 1 Gtlim sem sprautad var i sem varir lengur en viku

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i 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.
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5. Hvernig geyma a4 FOCLIVIA
Geymid boluefnid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota Foclivia eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni og merkimidanum 4 eftir
EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keaeli (2°C - 8°C). Ma ekki frjosa. Fargio ef boluefnid hefur frosid. Geymid i upprunalegum
umbtdum til varnar gegn 1josi.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada 1 apoteki
um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hztt er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Foclivia inniheldur

- Virka innihaldsefnid:

Virku innihaldsefnin i boluetninu eru hreinsud veiruproétein (nefnd hemagglitinin og neuraminidasi).
bau eru einangrud fra yfirbordi influensuveiruagna sem eru raektadar i frjovgudum henueggjum fra
heilbrigdum hansnahopum og gerdar dévirkar med formaldehydi. Pessi veiruprotein eru buin til ar
peim stofni infliensuveiru sem samremist tilmalum fra Alpjodaheilbrigdismalastofnuninni og
akvoroun Evropusambandsins vid adstadur par sem faraldri hefur opinberlega verio lyst yfir.

Einn skammtur (0,5 ml) af béluefninu inniheldur minnst 7,5 mikrégromm af hemagglutinini ur
eftirfarandi influensuveirustofni sem meelt er med:

A/Vietnam/1194/2004 (H5N1)

4

- Onemisgladir:
Boluetnid inniheldur 6nemisgladi (samband sem inniheldur skvalen) til ad 6rva betri svorun.

Onzmisgladirinn inniheldur einnig polysorbat 80 og sorbitantridleat i sitratstudpida (natriumsitrat,
sitrénusyra).

- Onnur innihaldsefni:
Onnur innihaldsefni eru: natriumklorid, kaliumklorio, kaliumtvihydrogenfosfat, tvinatriumfosfattvihydrat,
magnesiumkloridohexahydrat, kalsiumkloridtvihydrat, og vatn fyrir stungulyf.

Lysing a qtliti Foclivia og pakkningastaeroir

Foclivia er mjolkurhvitur vokvi.

bad faest 1 sprautu sem er reidubtin fyrir notkun og inniheldur stakan skammt (0,5 ml) til inndeelingar,
i 6skju me0 1 eda 10 sprautum med eda an nalar.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi
Seqirus S.r.l.

Via del Pozzo 3/A, S. Martino
53035 Monteriggioni (SI)

ftalia

Framleioandi

Seqirus Netherlands B.V.
Paasheuvelweg 28
1105BJ Amsterdam
Holland
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Pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur i {MM/AAAA}.

Foclivia hefur fengid markadsleyfi samkveemt ferli um ,,undantekningartilvik®.

bad pyodir ad af visindalegum asteedum hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra tilskilinna gagna um
lyfid. Lyfjastofnun Evropu (EMA) metur arlega allar nyjar upplysingar um lyfio og fylgisedillinn
verdur uppfeerdur eftir pvi sem porf krefur.

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

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.ema.europa.eu/.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis @tladar heilbrigdisstarfsmonnum:
Leiobeiningar fyrir gjof boluefnisins:

Ekki skal undir nokkrum kringumstedum gefa boluefnio i blaaed eda i had. Engar upplysingar liggja
fyrir um notkun Foclivia undir hto.

begar afyllt sprauta an nalar og med Luer Lock kerfi er notud skal fjarleegja oddlokid med pvi ad
skrufa pad rangselis af. Pegar oddlokid hefur verid fjarleegt skal festa nal & sprautuna med pvi ad
skrufa pad réttselis 4 hana par til pad lesist. Pegar nalin er alveg {Ost skal fjarlaegja nélarhlifina og
gefa boluefnio.

Sprautan er tilbuin til notkunar og inniheldur stakan skammt sem nemur 0,5 ml til inndelingar.

Hristid varlega fyrir notkun. Eftir ad Foclivia hefur verid hrist er edlilegt ad pad liti ut eins og
mjolkurhvit dreifa.

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

Foclivia stungulyf, dreifa i fjolskammta ilati
Boluefni gegn influensufaraldri (HSN1) (yfirbordsmoétetnavaki, dvirkur, oneemisgleddur)

Lestu allan fylgisedilinn vandlega adur en pui faerd béluefnid. [ honum eru mikilvaegar upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- Latid laekninn eda hjukrunarfraedinginn 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 Foclivia og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Foclivia

Hvernig Foclivia er gefio

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Foclivia

Pakkningar og adrar upplysingar

SN AN

1. Upplysingar um FOCLIVIA og vid hverju pad er notad

Foclivia er boluefni sem er atlad til ad koma 1 veg fyrir inflensu (flensu) pegar heimsfaraldri hefur
opinberlega verid lyst yfir.

Heimsfaraldur influensu er gerd infliiensu sem kemur fram med hléum sem geta varad innan vid 10 ar
upp 1 marga aratugi. Hun berst um heiminn med hradi. Einkenni heimsfaraldurs infliensu eru svipud
og einkenni hefdbundinnar flensu en geta verid alvarlegri.

bad er @tlad til notkunar til ad koma 1 veg fyrir inflGensu af voldum H5N1-gerdar veirunnar.

begar einstaklingur feer boluetnid framleidir nattarulegt varnarkerfi likamans (6namiskerfid) sina
eigin vorn (moétefni) gegn sjukdomnum. Engin innihaldsefni boluefnisins geta valdid flensu.

Eins og vid 4 um 61l boluefni er ekki vist ad Foclivia veiti 6llum sem eru bolusettir fullkomna vorn.

2. Adur en byrjad er ad nota FOCLIVIA

Ekki ma gefa pér Foclivia ef pii:
- hefur upplifad alvarleg ofneemisvidbrogd (p.e. lifshattuleg) vid einhverjum innihaldsefna Foclivia,
- ert med ofnaemi fyrir infliensubdluefnum eda einhverju innihaldsefni Foclivia,
- ert med ofnaemi fyrir eggjum, kjuklingaproteinum, eggjahvitu,
- ert med ofneemi fyrir kanamycinsulfati og nedmycinsulfati (syklalyfjum), formaldehydi,
hydrokortisoni, cetyltrimetylammoniumbromidi (CTAB).
- Einkenni ofneemisvidbragda geta verid huoutbrot med klada, maedi og proti i andliti eda
tungu.
- b6 getur verid ad pa fair boluefnid medan & heimsfaraldri stendur ad pvi tilskildu ad
leeknismedferd sé umsvifalaust fyrir hendi, ef pu skildir fa ofneemisviobrogo.

Varnadarord og varudarreglur
Leitid rada hja leekninum eda hjukrunarfraedingnum adur en béluefnid er notad.
- ef pu ert med hitatilfinningu,

- ef pt ert med sjukdom eda sykingu,
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- ef pt ert i 6neemisbalandi medferd, t.d. medferd med barksterum eda krabbameinslyfjum, eda ef
pt ert med einhvern kvilla sem gerir pig vidkveema/n fyrir sykingum (6namisbrest).

Lattu leekninn eda hjukrunarfreedinginn vita ef pu ert med bleedingavandamal eda feerd audveldlega
marbletti.

Leaeknirinn ztti ad upplysa pig um moguleikana & krdmpum, einkum ef pu ert med ségu um flogaveiki.

Yfirlid getur att sér stad eftir, eda jafnvel fyrir, nalarstungur. Pvi skaltu lata laekninn eda hjikrunarfraeding
vita ef pad hefur 1idid yfir pig a0ur pegar pu fékkst sprautu.

Ekki er vist ad Foclivia veiti 6llum bolusettum einstaklingum fulla vernd, einkum ekki 6ldrudum
einstaklingum og einstaklingum med veiklad 6namiskerfi svo sem HIV-sjuklingum eda einstaklingum
med langvarandi undirliggjandi sjukdoma svo sem sykursyki, lungnasjukdom eda hjartakvilla. Lattu
leekninn vita ef pt ert med veiklad 6namiskerfi eda langvarandi undirliggjandi sjukdom.

Ef eitthvad af pessu 4 vid um pig SKALTU LATA LEKNINN EDA HITUKRUNARFREDINGINN
VITA par sem hugsanlegt er ad ekki sé malt med bolusetningu eda naudsynlegt sé ad fresta henni.

Notkun annarra lyfja samhlioa Foclivia

Latio leekninn eda hjukrunarfradinginn vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud
e0a kynnu ad verda notud, einnig pau sem fengin eru an lyfsedils eda ef pu hefur nylega fengio annad
boluefni. Foclivia ma gefa samtimis arstidabundnum inflaensubdluefnum sem ekki eru 6nemisglaedd.
Engar upplysingar liggja fyrir um gjof Foclivia med boluefnum sem eru ekki influensubdluetni. Ef
ekki verdur komist hja pvi ad gefa Foclivia med 60rum boluefnum skal sprauta boluefnunum i
mismunandi atlimi. { slikum tilfellum parf ad hafa i huga ad aukaverkanir kunna ad verda meiri.

Medganga og brjostagjof

Vid medgdngu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
eda hjukrunarfreedingnum adur en boluetnid er notad. Leeknirinn verdur ad meta avinning og hugsanlega
aheettu af pvi ad gefa pér boluetnio.

Akstur og notkun véla

Sumar aukaverkanir sem nefndar eru i kafla 4 ,,Hugsanlegar aukaverkanir* geta haft ahrif 4 haefni til
aksturs eda notkunar teekja eda véla.

Foclivia inniheldur thiomersal

Foclivia inniheldur thiomersal sem rotvarnarefni og getur valdid ofnemisvidbrogdum. Lattu lekninn
vita ef pu ert med einhver pekkt ofneemi.

Foclivia inniheldur natrium og kalium

Foclivia inniheldur minna en 1 mmol af natrium (23 mg) og minna en 1 mmol af kalium (39 mg) 1
hverjum skammti. bad er nanast natrium- og kaliumfritt.

3. Hvernig FOCLIVIA er gefio

Leeknirinn eda hjukrunarfreedingur mun gefa boluefnid i samraemi vid opinberar radleggingar.
Skammti (0,5 ml) af boluefninu verdur sprautad i upphandlegg (axlarvodva) eda efri hluta leris, byggt

a voOdvamassa.

Gefa 4 annan skammt af boluefninu eftir minnst 3 vikna hlé.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid a4 um 6ll lyf getur Foclivia valdio aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.
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Hafdu tafarlaust samband vid leekni eda fardu a4 bradamoéttdku a naesta sjakrahusi ef pu feerd
eftirfarandi aukaverkun — pu geetir purft 4 bradri leeknishjalp ad halda eda innlogn 4 sjukrahus:

* Ondunarerfidleikar, sundl, daufur eda hradur puls og hiditbrot sem eru einkenni
bradaofnamisvidbragda (mjog mikil ofneemisvidbrogd).

Aukaverkanirnar sem taldar eru upp hér ad nedan komu fram vid notkun Foclivia i kliniskum
rannsoknum:

Vagar aukaverkanir

Mjo6g algengar (hja fleiri en 1 notanda af hverjum 10):
Verkur/eymsli a stungustad
Hersli i huo 4 stungustad
Rodi & stungustad

broti & stungustad

Mar 1 had a stungustad
Voovaverkir

Hofudverkur

breyta

Almenn vanlidan

Skjalfti

Svitnun*

Ogledi*

Breytingar 4 matarvenjum**
Nidurgangur

Uppkost

Svitnun og 6edlileg svitnun**
Syfja**

Pirringur®*

Ovenjulegur gratur**
Hiti***

* Tilkynntar sem algengar, hja fulloronum og éldrudum

** Tilkynntar eingéngu hja ungbérnum og ungum bérnum 6-35 mdnada

*** Tilkynnt sem mjog algeng aukaverkun eingéngu hja bérnum 6 manada til 8 ara. Tilkynnt sem algeng
aukaverkun hja unglingum og fulloronum 9-60 ara og sjaldgeef aukaverkun hja oldrudum (eldri en 61 drs)

Algengar (hja 1 til 10 notendum af hverjum 100):
° Lidverkir

. Blaeding 4 stungustad

. Lystarleysi

Sjaldgaefar (hja 1 til 10 notendum af hverjum 1.000)
. Ofsaklaoi

bessar aukaverkanir eru yfirleitt vaegar og hverfa innan 3 daga 4n medferdar. Ef peer hverfa ekki,
SKALTU HAFA SAMBAND VID LEAKNINN.

Aukaverkanir hja sjuklingum med langvarandi undirliggjandi sjukdéma svo sem sykursyki,

lungnasjikdém eda hjartakvilla og veiklad énaemiskerfi (belt 6nemiskerfi) svo sem HIV-sjuklingum

M;jo6g algengt var ad tilkynnt vaeri um 6gledi, lioverki, nidurgang og minnkada matarlyst hja pessum
einstaklingum. Auk pess var algengt ad tilkynnt veeri um uppkost.
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Adrar sjaldgafar aukaverkanir sem fram komi vid hefdbundna notkun

Vidbotaraukaverkanirnar sem eru taldar hér ad nedan hafa komid fram nokkrum dégum eda vikum
eftir bolusetningu med 60ru boluefni sem kallast Focetria HIN1 og svipar til Foclivia og er med sama
onzemisgledi. Pessar aukaverkanir geta komid fram vegna Foclivia.

o Almenn viobrégd 1 hud, medal annars
o Klaoi
o Utbrot eda proti i hud og slimhimnum
o Ofnaemisbjugur (6edlilegur proti 1 htd, yfirleitt kringum augun, i vorum og tungu og a

héndum eda fotum, vegna ofnemisviobragda).

o Kvillar i meltingarfeerum eins og
o Kvidverkur.
. Sundl, svefndrungi.
. Taugakvillar eins og
. Alvarlegur stingandi eda mikill verkur medfram einni eda fleiri taugum
. Smastingir
. Kost
. Taugabolga (bolga i taug)
. Yfirlio eda yfirlidstilfinning.

. brutnir eitlar, hjartslattartruflanir (6reglulegur eda mjog 6flugur hjartslattur), hradtaktur (hradari
en venjulegur hjartslattur), prottleysi, verkur i utlimum, hosti og prottleysi (6venjulegur
slappleiki).

. Ofnaemisviobrogd, hugsanlega med maedi, blasturshljodi i lungum, prota i halsi eda sem valda
haettulegri leekkun blooprystings, geta valdid losti ef ekki er veitt medferd vid peim. Laknar vita
af pessari heettu og eru med tiltaka bradamedferd fyrir slik tilfelli.

Auk pess hafa aukaverkanirnar sem eru taldar hér ad nedan komid fram nokkrum dégum eda vikum
eftir bolusetningu med boluefnum med eda an onemisgladis, sem gefin eru venjulega a hverju ari til
ad koma 1 veg fyrir arstidabundna inflaensu. Pessar aukaverkanir geta komid fram med Foclivia.

. Féar blodflogur sem getur valdid bledingu eda mari.
Smaadabdlga (bdlga i @dum sem getur valdid utbrotum i had, lidverkjum og nyrnakvillum)

. Regnbogarodi (tegund ofneemisvidbragda i hud sem verdur vegna lyfjanotkunar, sykingar eda
sjukdoms)

° Taugakvillar svo sem menubdlga (bolga i midtaugakerfi) og tegund lomunar sem kallast
Guillain-Barré heilkenni

J proti, verkur og rodi a stungustad sem ner yfir meira en 10 cm svadi og stendur lengur en eina
viku (viobrogd sem likjast netjubdlgu a stungustad)

J Mikill proti 1 Gtlim sem sprautad var i sem varir lengur en viku

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst 4 i 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 a4 FOCLIVIA

Geymid boluefnid par sem born hvorki na til né sja.
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Ekki skal nota Foclivia eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni og merkimidanum 4 eftir
EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid 1 keaeli (2°C - 8°C). M4 ekki frjosa. Fargid ef boluefnid hefur frosid. Geymid i upprunalegum
umbtdum til varnar gegn 1josi.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada 1 apoteki
um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Foclivia inniheldur

- Virka innihaldsefnid:

Virku innihaldsefnin i boluefninu eru hreinsud veiruprétein (nefnd hemagglitinin og neuraminidasi).
bau eru einangrud fra yfirbordi influensuveiruagna sem eru rektadar i frjovgudum henueggjum fra
heilbrigdum hansnahopum og gerdar dévirkar med formaldehydi. Pessi veiruprotein eru buin til ar
peim stofni influensuveiru sem samraemist tilmaelum fra Alpjédaheilbrigdismalastofnuninni og
akvoroun Evropusambandsins vid adstadur par sem faraldri hefur opinberlega verio lyst yfir.

Einn skammtur (0,5 ml) af boluefninu inniheldur minnst 7,5 mikrégromm af hemagglutinini tr
eftirfarandi influensuveirustofni sem meelt er med:

A/Vietnam/1194/2004 (HSN1)

4

- Onemisgledir:
Boluetnid inniheldur 6nemisgladi (samband sem inniheldur skvalen) til ad 6rva betri svorun.

Onzmisgladirinn inniheldur einnig polysorbat 80 og sorbitantridleat i sitratstudpda (natriumsitrat,
sitronusyra).

- Onnur innihaldsefhi:
Onnur innihaldsefni eru: thiomersal, natriumklorio, kaliumklorid, kaliumtvihydrogenfosfat,
tvinatriumfosfattvihydrat, magnesiumkloridhexahydrat, kalsiumkloridtvihydrat og vatn fyrir stungulyf.

Lysing a qtliti Foclivia og pakkningastaeroir

Foclivia er mjolkurhvitur vokvi.

bad faest 1 hettuglasi sem inniheldur tiu skammta (0,5 ml hver) til inndeelingar.
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi
Seqirus S.r.l.

Via del Pozzo 3/A, S. Martino
53035 Monteriggioni (SI)

ftalia

Framleidandi

Seqirus Netherlands B.V.
Paasheuvelweg 28

1105BJ Amsterdam

Holland

Pessi fylgisedill var sidast uppferdur i {MM/AAAA}.

Foclivia hefur fengid markadsleyfi samkvamt ferli um ,,undantekningartilvik*.
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Pbad pydir ad af visindalegum astedum hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra tilskilinna gagna um
lyfid. Lyfjastofnun Evropu (EMA) metur arlega allar nyjar upplysingar um lyfio og fylgisedillinn
verdur uppferdur eftir pvi sem porf krefur.

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.curopa.eu/.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.ema.europa.eu/.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis @tladar heilbrigdisstarfsmonnum:
Fjolskammta hettuglas: Hettuglas sem inniheldur 10 skammta (0,5 ml hver) til inndelingar.
Leidbeiningar fyrir gjof boluefnisins:

Ekki skal undir nokkrum kringumsteedum gefa boluefnid 1 blaed eda i hud. Engar upplysingar liggja
fyrir um notkun Foclivia undir hto.

Hristid fjolskammta hettuglasid varlega 1 hvert sinn 4dur en skammtur af boluefninu (0,5 ml) er
dreginn inn 1 sprautuna. Eftir ad Foclivia hefur verid hrist er edlilegt ad pad liti Gt eins og mjolkurhvit
dreifa.

Foclivia i fjolskammta hettugldsum inniheldur rotvarnarefni sem heftir voxt drvera en pad er po

4 4byrgd notandans ad lagmarka haettu 4 mengun fjélskammta hettuglassins pegar hver skammtur

er dreginn.

Skraid nidur dagsetningu og tima sem fyrsti skammtur var dreginn 4 mida hettuglassins.

Geymid fjolskammta hettuglasio vid radlogo geymsluskilyrdi milli 2° og 8° C 4 milli deelinga.
Helst 4 ad nota fjolskammta hettuglasid innan solarhrings fra fyrstu delingu.

Upplysingar liggja fyrir sem benda til ad nota megi fjdlskammta hettuglos allt til ad hamarki
72 klukkustundum eftir fyrstu deelingu en slik langtimageymsla etti aldrei ad vera fyrsti kostur.

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