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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines
and Diagnostics injekciné suspensija uzpildytame $virkste.

Prepandeminé vakcina nuo gripo (H5SN1) (i§ pavirsiniy antigeny, inaktyvuota, su adjuvantu).

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Gripo viruso pavirSiniai antigenai (hemagliutininas ir neuraminidaze)*:

1 A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) panaSios padermés (panaudojus NIBRG-14) - 7,5 mikrogramo**
0,5 ml dozéje

* kultivuotas kiausiniuose
** iSreikstas mikrogramais hemagliutinino

Adjuvanto MF59C.1 sudétyje (0,5 ml dozgje) yra:

Skvalenas 9,75 miligramo,
Polisorbatas 80 1,175 miligramo,
Sorbitano trioleatas 1,175 miligramo.

Visos pagalbinés medziagos i$vardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Injekciné suspensija uzpildytame Svirkste.
Pieno baltumo skystis.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Aktyviai imunizacijai nua gripo A viruso H5N1 porisio.

Si indikacija pagrista ifnunogeniskumo duomenimis, gautais skiriant sveikiems 18 mety ir vyresniems
asmenims dvi vakeinos, kurios sudétyje yra { A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) panaSios padermés,
dozes (zr. 5.1 skytiw).

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnestics turi biiti vartojama pagal oficialius nurodymus.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Suaugusieji ir senyvi Zzmonés (18 mety ir vyresnio amziaus)
Viena 0,5 ml dozé pasirinkta diena.
Antroji 0,5 ml doz¢é turi biiti skiriama ne anksc¢iau kaip po 3 savaiciy.

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines
and Diagnostics jvertintas sveikiems suaugusiesiems (18—60 mety) ir senyvo amziaus asmenims
(vyresniems kaip 60 mety) 1-aja ir 22-aja dienomis po pirmosios ir stiprinamosios vakcinacijos (zr.
4.8 ir 5.1 skyrius).



Vartojimo vyresniems kaip 70 mety amziaus asmenims patirties yra nedaug-(zr. 5.1 skyriy).

Jei oficialiai paskelbiama A/H5N1 viruso gripo pandemija, asmenims, anks¢iau paskiepytiems viena
arba dviem Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics dozémis, kuriose yra HA antigeno, gauto i§ skirtingos tokio paties
gripo portsio kaip pandeminio gripo Stamas klasés, galima vartoti viena Prepandemic Influenza
vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics doze
vietoj dviejy, reikalingy anksciau neskiepytiems asmenims (zr. 5.1 skyriy).

Vaiky populiacija

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics saugumas ir veiksmingumas vaikams iki 18 mety amziaus dar neistirti. Turimi
duomenys apie vartojima vaikams nuo 6 ménesiy iki 18 mety amziaus aprasyti 5.1 skyriujej-taciau
dozavimo rekomendacijy pateikti negalima.

Duomeny apie vartojima jaunesniems kaip 6 ménesiy vaikams néra.

Vartojimo metodas
Imunizacija turi buti atlickama vakcing SvirkS¢iant i deltini raumeni.

4.3 Kontraindikacijos

Anafilaksiné (t. y. gyvybei pavojinga) reakcija praeityje, kurig sukelé bet kuri vakcinos sudedamoji
dalis arba kiausinio ir vis¢iuky baltymuy, ovalbumino, kanamicino ir neomicino sulfato, formaldehido
ir cetiltrimetilamonio bromido (CTAB) pédsakai, esantys‘Sioje vakcinoje.

Vis délto, esant pandemijai, kuria sukeleé Sios vakcinos,sudétyje esantis Stamas, gali biiti tikslinga Sia
vakcing skirti asmenims, kuriems anksciau pasirei§ke’anafilaksija, kaip apraSyta anksciau, su salyga,
kad prireikus bus iskart prieinamos gaivinimo priemones.

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Asmenims, kuriems pasireiskia padidéjes jautrumas (ne anafilaksiné reakcija) veikliajai medziagai,
kuriai nors pagalbinei medziagai arbakiausiniui ir vis¢iuky baltymams, ovalbuminui, kanamicinui ir
neomicino sulfatui, formaldehidui ir cetiltrimetilamonio bromidui (CTAB), vakcing reikia skirti
atsargiai.

Duomeny apie Sios HSIN1, vakcinos vartojima gretutinémis ligomis sergantiems asmenims, jskaitant
turinéius imuninés.sistemos sutrikimy, yra labai mazai.

Kaip ir visy Svirk§éiamy vakciny atveju, po vakcinos susvirkstimo visada turi biiti paruostos ir
prieinamos atitinkamos gydymo priemonés ir prieZiiira, jei iStikty retai pasitaikanti anafilaksija.

Karsc¢iuojanciy ar timia infekcija serganciy pacienty vakcinavimas turéty biti atidétas.
Vakcinos jokiu biidu negalima $virksti | kraujagysle arba i oda.

Duomeny apie Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics $virkstima po oda néra. Todél sveikatos priezitros specialistai turi
vertinti vakcinos §virkstimo po oda nauda ir galima rizika asmenims, sergantiems trombocitopenija
arba turintiems kraujo kreSumo sutrikimuy, dél kuriy negalima $virksti | raumenis, nebent tikétina
nauda yra didesné uz grésme nukraujuoti.

Pacienty, kuriems yra endogeniné ar jatrogeniné imunosupresija, antikiiny atsakas gali bati
nepakankamas.
Ne visos vakcinos gali sukelti apsauginj atsaka (zr. 5.1 skyriy).



Klinikiniy tyrimy metu buvo stebima kryzminé apsauga nuo giminingy H5N1 viruso varianty (zr. 5.1
skyriy).

Kadangi rekomenduojama vartoti antra doze, biitina atkreipti démesi, kad saugumo, imunogeniskumo
ar veiksmingumo duomenuy, patvirtinan¢iy galimybe pakeisti Prepandemic Influenza vaccine (H5N1)
(surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics kitomis HSN1
vienvalentémis vakcinomis, néra.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia sgveika

IS suaugusiyjy gauti duomenys parode, kad kartu naudojama adjuvantiné HSN1 vakcina ir sezoniniai
(inaktyvinti pavirSiniai, neadjuvantiniai) antigenai nesudaro jokiy trukdziy sezoninéms arba H5N1
paderméms. SRH antikiiny atsakas | homologing HSN1 Vietnam paderme 43 diena atitiko visus
Zmonéms skirty vaisty komisijos visoms 3 paderméms keliamus Kriterijus. Vartojimas kartu nebuvo
siejamas su daznesnémis vietos arba sisteminémis nepageidaujamomis reakcijomis, palygintisu tik
Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis'VVaccines
and Diagnostics vartojimu.

Todél, reminatis duomenimis, Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics galima skirti kartu su neadjuvantinémis sezoninémis
vakcinomis nuo gripo (SvirkS¢iant i priesinga ranka).

Duomeny apie Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen; inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics vartojima kartu su kitomis_vakeinomis néra.

Jei butina skirti kartu su kita vakcina, imunizacija turi butiatlieckama { skirtingas rankas. Reikia
isidéméti, kad negeidaujamas poveikis gali biti stipresnis.

Imunologinis atsakas gali biiti silpnesnis, jei pacientui yra skirtas imuning sistema slopinantis
gydymas.

Paskiepijus vakcina nuo gripo, galimi klaidingai teigiami serologiniy tyrimy pagal ELISA metoda
antikiinams prie§ 1 zmogaus imunodeficitovirusa (ZIV-1), hepatito C virusa ir ypaé ZTLV-1
rezultatai. Tokiais atvejais Western Blot-metodas yra neigiamas. Tokie laikinai klaidingai teigiami
rezultatai gali buti gaunami dél [gM gamybos, skatinamos atsako i vakcina.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
Tyrimas su triusiais neparode toksinio poveikio reprodukcijai arba vystymuisi (zr. 5.3 skyriy).

Duomeny apie, moteris, kurios pastojo klinikinio Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface
antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines and Diagnostics (H5N1) arba HIN1v vakciny su
adjuvantu.MF59C.1 tyrimy metu, nepakanka.

Nustatyta, kad per 90000 nés¢iy motery buvo paskiepyta HIN1v vakcina Focetria, kurios sudétyje yra
toks pat adjuvanto MF59C.1 kiekis kaip ir Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics. Ta¢iau informacijos apie rezultatus §iuo
metu nepakanka. Preliminariis duomenys, gauti i§ spontanisky prane$imy ir tebevykstan¢iy
poregistraciniy tyrimy (nés¢iyju registro ir prospektyvinio intervencinio tyrimo), nerodo tiesioginio ar
netiesioginio gripo vakciny su adjuvantu MF59 kenksmingo poveikio né§tumui, vaisingumui,
embriono ir (arba) vaisiaus vystymuisi, gimdymui arba postnataliniam vystymuisi.

Kadangi nerekomenduojama Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis VVaccines and Diagnostics vartoti kritinése situacijose, néStumo metu preparatas
gali biiti skiriamas kaip prevenciné priemone.

Sveikatos priezitiros specialistai, skirdami vakcing nésciajai, turi ivertinti nauda ir galima rizika bei
atsizvelgti i oficialias rekomendacijas.



Duomeny apie Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics vartojima Zindymo metu néra. Prie§ skiriant Prepandemic
Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and
Diagnostics zindymo laikotarpiu, reikia atsizvelgti i galima nauda motinai ir rizika kudikiui.

4.7  Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Kai kurie 4.8 skyriuje paminéti Salutiniai reiskiniai gali turéti jtakos vairavimui arba mechanizmuy
valdymui.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Nepageidaujamos reakcijos nustatytos klinikiniy tyrimy su suaugusiaisiais (18 mety ir vyresniais
asmenimis) metu.

Nepageidaujamy reakcijy daznis jvertintas SeSiy klinikiniy tyrimy, kuriuose dalyvavo'mazdaug 4000
suaugusiyjy ir senyvo amziaus zmoniy, vartojusiy Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface
antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics (bent 7,5-ugHA, su adjuvantu),
metu. Dalyvavo 3678 18-60 mety, 264 61-70 mety ir 41 vyresnis kaip 70 mety tiriamasis.

Pagal tyrimy metu gautus duomenis dél iprasty reakcijy, po antrosios{vakcinacijos i§ esmés sumazejo
praneSimy apie lokalines reakcijas, palyginti su pirmaja injekcija,

Neatsizvelgiant | antigeno dozg, beveik visos sisteminés nepageidaujamos reakcijos buvo uzfiksuotos
vakcinacijos diena (1 dieng) arba per 3 dienas po jos.

Sios Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics formuluotés stiprinamosios dozés saugumo duomenys gauti i$ trijy
klinikiniy tyrimy (V87P1, V87P2 ir V87P1EL), kuriuose dalyvavo 116 suaugusiy ir 56 senyvo
amziaus asmenys. Neuzfiksuotas didesnis reakciju daznis, kai stiprinamoji dozé susvirk§¢iama po 6-
18 ménesiy po pirmyju vakcinos doziy. UZfikstuotas nezymus reakciju daznio padidéjimas
suaugusiems, kai stiprinamoji dozé susvirks¢iama po 18 ménesiy po pirmuju vakcinos doziy. Senyvo
amziaus asmenims uzfiksuotas reakciju.daznio padidéjimas po treciosios stiprinamosios dozés,
lyginant tik su antraja doze.

Nepageidaujamy reiskiniy daznis, uzregistruotas po bet kurios vakcinacijos (t. y. 1-0s, 2-0s arba
stiprinamosios dozés), buyoypanasus ir i§vardinamas pagal tokj dazni:

labai dazni (>1/10);

dazni (nuo >1/100 1ki <1/10),
nedazni (nuo>1A000 iki <1/100),
reti (nuo==1410000 iki <1/1000),
labai reti (31/10000).

Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamas poveikis pateikiamas mazéjancio sunkumo tvarka:
Nervy sistemos sutrikimai

Labai dazni: galvos skausmas
Reti: traukuliai

Odos ir poodinio audinio sutrikimai
Dazni: prakaitavimas

Nedazni: dilgéline

Reti: akiy patinimas

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai
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Labai dazni: raumeny skausmas
Dazni: sanariy skausmas

Virskinimo trakto sutrikimai
Dazni: pykinimas

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai

Labai dazni: patinimas, skausmas, sukietéjimas, paraudimas injekcijos vietoje, nuovargis
Dazni: ekchimozés injekcijos vietoje ir karS¢iavimas, bendras negalavimas, drebulys

Nedazni: i gripa panasi liga
Reti: anafilaksija

Toks nepageidaujamas poveikis paprastai iSnyksta per 1-2 dienas be gydymo.

Nepageidaujamos reakcijos, nustatytos per klinikinj tyrima su vaikais (nuo 6 ménesiy iki-17 mety)

(tyrimas VV87P6)

Nepaisant amziaus, reaktogeniSkumas po pirmosios vakcinos dozés buvo didesnis negu po antrosios.
ReaktogeniSkumas po treciosios dozés, susvirkStos pra¢jus 12 ménesiy po pirmosios dozés, buvo
didesnis negu po pirmosios ir antrosios doziy. Tiriamuyjy, pranesusiy apie injekcijos vietos reakcijas,
procentas buvo didesnis vyresnio amziaus grupése dél didesnio kiekio praneSimy apie skausma.

Dazniausios iprastos kiidikiy lokalinés reakcijos buvo eritema ir jautrumas; dirglumas ir nejprastas
verkimas buvo dazniausios iprastos sisteminés reakcijos. Vaiky irpaaugliy grupéje dazniausiai

uzfiksuota vietiné reakcija buvo skausmas, o dazniausios sistemines reakcijos — nuovargis ir galvos
skausmas. Mazai tiriamuyjy i§ visy amziaus grupiy pranesé apie Kar§¢iavima.

1-o0ji injekcija

2-0ji injekcija

3-0ji injekcija

Prepandemic
Influenza vaccine
(H5N1),(surface

antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis

Vaccines and

Prepandemic
Influenza vaccine
(H5N1) (surface

antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis

Vaccines and

Prepandemic
Influenza vaccine
(H5N1) (surface

antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis

Vaccines and

poveikis

Diagnostics Diagnostics Diagnostics

Kiudikiai (6—<36 ménesiy) N =145 N =138 N =124
Bet kokia 76 % 68 % 80 %
Vietinés 47 % 46 % 60 %
Sisteminés 59 % 51 % 54 %
Kars¢iavimas

0% 0% 0%
(>38 °C (240 °C) temperatiira)
Bet k_ol_<s kitoks nepageidaujamas 54 04 49 % 35 04
poveikis
Vaikai (3-<9 mety) N =96 N =093 N =85
Bet kokia 72% 68 % 79 %
\Vietinés 66 % 58 % 74 %
Sisteminés 32 % 33% 45 %
Kars¢iavimas

4 % 2% 6 %
(>38 °C (>40 °C) temperatiira)
Bet koks kitoks nepageidaujamas 36 % 31 % 19 %




Paaugliai (9—<18 mety) N =293 N=091 N =83

Bet kokia 91 % 82 % 89 %
\Vietinés 81 % 70 % 81 %
Sisteminés 69 % 52 % 69 %
[Kar$¢iavimas

0% 1% 2%

(>38 °C (>40 °C) temperatiira)

Bet koks kitoks nepageidaujamas
poveikis

30 % 27 % 22 %

Poregistracinis stebéjimas

Néra jokiy poregistracinio stebéjimo duomeny apie Prepandemic Influenza vaccine (H5SN1) (surface
antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines and Diagnostics vartojima.

Per poregistracinj Focetria HIN1v (pagal i§duota licencija galima vartoti nuo 6 méhésiy amziaus ir
panasios sudéties kaip Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen; inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics) steb¢jima buvo pranesta apie toliau pateiktas
nepageidaujamas reakcijas.

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai
Limfadenopatija

Sirdies sutrikimai
Palpitacija, tachikardija

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai
Astenija

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio‘suttikimai
Raumeny silpnumas, skausmas galiinése

Kvépavimo sistemos sutrikimai
Kosulys

Odos ir poodinio audini@ sutrikimai
Generalizuotos odos«reakcijos, iskaitant niezéjima, dilgéling arba nespecifini bérima; angioneuroziné
edema.

Virskinime trakto sutrikimai
Virskinimotrakto sutrikimai, pavyzdziui, pykinimas, vémimas, pilvo skausmas ir viduriavimas.

Nervy sistemos sutrikimai
Galvos skausmas, svaigimas, mieguistumas, alpimas. Neurologiniai sutrikimai, pavyzdziui, neuralgija,
parestezija, traukuliai ir neuritas.

Imuninés sistemos sutrikimai
Alerginés reakcijos, anafilaksija, iskaitant dispnéja, bronchospazma, gerkly edema, retais atvejais
progresuojancios iki Soko.

Toliau pateikti nepageidaujami reiskiniai, nustatyti poregistracinio sezoniniy neadjuvantiniy
trivalen¢iy vakciny, kurios skirtos vartoti visoms amziaus grupéms ir MF59 adjuvantinés sezoninés
trivalentés vakcinos, kurios sudétis panasi i Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics (i$ pavir§iniy antigeny, inaktyvinta, su



adjuvantu MF59C.1) ir kuri skirta vartoti vyresniems kaip 65 mety amziaus pacientams, stebéjimo

metu.

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai
Praeinanti trombocitopenija

Imuninés sistemos sutrikimai

Vaskulitas su laikinu inksty veiklos sutrikimu ir daugiaforme eksudacine eritema

Nervy sistemos sutrikimai

Neurologiniai sutrikimai, pavyzdZziui, encefalomielitas ir Guillain-Barré sindromas.

49 Perdozavimas

Perdozavimo atvejy neuzregistruota.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — vakcina nuo gripo, ATC kodas — JO7BB02.

Siame skyriuje aprasoma klinikiné Prepandemic Influenza vaccine{H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics, vartojimo patirtis §virks¢iant dvi vaisto

dozes ir vieng stiprinamaja dozeg.

Imuninis atsakas | A/Vietnam/1194/2004 (H5N1)

Suaugusieji (18—60 mety)

Klinikinis H5SN1 vakcinos, kurios sudétyje.yra MF59C.1 adjuvanto, tyrimas (tyrimas V87P1) atliktas
su 312 sveiky suaugusiy asmeny. 156, sveikiems suaugusiems zmonéms buvo susvirkstos dvi dozés
vakcinos, kurios sudétyje yra HSN1'(A/Vietnam/1194/2004; vienoje doz¢je yra 7,5 pg
HA/adjuvanto); tarp injekcijy padaryta trijy savaiciy pertrauka. Kitame klinikiniame tyrime (tyrime
V87P13) dalyvavo 2693 suaugusieji tiriamieji. Jiems susvirkstos dvi dozés vakcinos, kurios sudétyje

yra H5N1 (A/Vietnam/1194/2004; vienoje dozéje yra 7,5 ng HA adjuvanto); tarp injekciju buvo
padaryta trijy savaiciy pertrauka. Imunogeniskumas jvertintas klinikinio tyrimo populiacijos

pogrupyje (n = 197).

Anti-HA antikiing prie§ H5N1 (A/Vietnam/1194/2004) suaugusiy asmenuy seroprotekcijos lygis*,
serokonversijos lygis* ir serokonversijos koeficientas**, nustatyti SRH ir HI tyrimais, buvo tokie:

Anti-HA antikiinas (SRH)

Tyrimas V87P1
21 diena po 2-os dozés
N =149

Tyrimas V87P13
21 diena po 2-os dozés
N =197

Seroprotekcijos lygis (95 % PI)*

85 % (79-91)

91 % (87-95)

Serokonversijos lygis (95 % PI)*

85 % (78-90)

78 % (72-84)

Serokonversijos koeficientas (95 %
PI)**

7,74 (6,6-9,07)

4,03 (3,54-4,59)

Anti-HA antikiinas (SRH)

Tyrimas V87P13
21 diena po 2-os dozés
N =69

Tyrimas V87P13
21 diena po 2-os dozés
N =128

Pradinis serologinis statusas

<4 mm?

>4 mm?




Seroprotekcijos lygis (95 % PI)* 87 % (77-94) 94 % (88-97)
Serokonversijos lygis (95 % PI)* 87 % (77-94) 73 % (65-81)
e — 5
Igcle)r’cc)’lfonversuos, koeficientas (95 % 8,87 (7,09-11) 271 (2,38-3,08)
* i¥matuota atlickant SRH tyrima (>25 mm?)
** SRH geometriniy vidurkiy reik§més

Pagal A/Vietnam/1194/2004 mikroneutralizacijos (MN) tyrimo rezultatus seroprotekcijos ir
serokonversijos lygiai atitinkamai svyruoja nuo 67 % (60—74) iki 85 % (78-90) ir nuo 65 % (58-72)
iki 83 % (77-89). MN tyrimu jvertintas imuninis atsakas | vakcing atitinka SRH tyrimo metu gautus
rezultatus.

Sios populiacijos antikiiny tvarumas po pirminés vakcinacijos jvertintas naudojant HI, SRH ir MN
tyrimus. 202-3 diena antikiiny lygiai sumazéjo 1/5 iki 1/2 jy pirminiy kiekiy, palyginti su antikiiny
lygiais 43-ia diena po pirminés vakcinacijos.

Antroje klinikinio tyrimo fazéje (tyrimo V87P3) 18—65 mety amZziaus suaugusiems tifiamiesiems,
kurie pries 6-8 metus buvo paskiepyti 2 dozémis MF59 adjuvantinés H5N3 vakeinos
/A/Duck/Singapore/97, buvo susvirkstos 2 stiprinamosios Prepandemic Influenzavaccine (H5N1)
(surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines and Diagnostics dozés. Po pirmosios
dozés, imituojancios prepandeming imunizacija kartu su viena heterologine Stiprinamaja doze, SRH
tyrimo rezultatai atitikto visus Zmonéms skirty vaisty komiteto kriterijus.

Senyvo amziaus zmonés (>60 mety)

Anti-HA antikiiny prie§ H5N1 (A/Vietnam/1194/2004) yyresniy kaip 60 mety amziaus tiriamuyju
(vyresniy kaip 70 mety amziaus asmeny skaicius buvo‘nedidelis) seroprotekcijos lygis*,
serokonversijos lygis* ir serokonversijos koeficientas**, nustatyti SRH tyrimu dviejy klinikiniy
tyrimy metu, buvo tokie:

Tyrimas V87P1 Tyrimas V87P13
Anti-HA antikiinas (SRH) 21:diena po 2-os dozés 21 diena po 2-os dozés
N =84 N =210
Seroprotekcijos lygis (95 % P1)° 80 % (70-88) 82 % (76-87)
Serokonversijos lygis (95 % PI)* 70% (59-80) 63 % (56-69)
= — ¥
ﬁ(le)rffonversuos koeficientas(95% 4,96 (3.87-6.37) 2.9 (2,53-3,31)
Tyrimas V87P13 Tyrimas V87P13
. o 21 diena po 2-os dozés 21 diena po 2-os dozés
Anti-HA antikiinas(SRH) N = 66 N = 143
Pradinis serologinis statusas <4 mm? >4 mm®
Seroprotekeijos lygis (95 % PI)* 82 % (70-90) 82 % (75-88)
Serokonversijos lygis (95 % PI)* 82 % (70-90) 54 % (45-62)
= — 5
Iitla)rfl(onversuos koeficientas (95 % 8,58 (6,57-11) 1,91 (1,72-2,12)

* {¥matuota atliekant SRH tyrima (>25 mm?)
** SRH geometriniy vidurkiy reik§més

Pagal A/Vietnam/1194/2004 mikroneutralizacijos (MN) tyrimo rezultatus, seroprotekcijos ir
serokonversijos lygiai atitinkamai svyruoja nuo 57 % (50-64) iki 79 % (68-87) ir nuo 55 % (48-62)
iki 58 % (47—-69). MN rezultatai, panasiis i SRH tyrimo, parodé stipry senyvo amziaus tiriamuyju
populiacijos imuninj atsaka po pirminés imunizacijos vakcinomis.

Sios populiacijos antikiiny tvarumas, jvertintas HI, SRH ir MN tyrimais, po pirminés vakcinacijos 202
diena sumazéjo nuo 1/2 iki 1/5 ju lygio po vakcinacijos, palyginti su lygiu, kuris jvertintas HI, SRH ir



MN tyrimais, 43 dieng po pirminés imunizacijos vakcinomis. Iki 50 % senyvo amziaus tiriamujuy,
imunizuoty Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics, seroprotekcijos lygi igijo per SeSis ménesius.

Trecioji (stiprinamoji) Prepandemic Influenza vaccine (HS5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics dozé buvo susvirksta praéjus 6 ménesiams po
pirminés vakcinacijos. Rezultatai pateikti atlikus SRH tyrima.

Anti-HA antikiiny prie§ H5N1 (A/Vietnam/1194/2004) seroprotekcijos lygis*, serokonversijos lygis*
ir serokonversijos koeficientas**, nustatyti SRH tyrimu, buvo tokie:

Tyrimas V87P1 su
suaugusiaisiais
po 2-0s
stiprinamosios dozés

Tyrimas V87P2 su
suaugusiaisiais
po 2-0s stiprinamosios
dozés

Tyrimas V87P1su senyvo
amziaus Zmonémis
po 2-0s stiprinamosios
dozés

SRH

N=71

N=13

N‘='38

Seroprotekcijos
lygis (95 % PI)*

89 % (79-95)

85 % (55-98)

84'%(69-94)

Serokonversijos

83 % (72-91)

69 % (39-91)

63 % (46-78)

lygis (95 % PI)*

Serokonversijos
koeficientas
(95 % PI)**

5,96 (4,72-7,53)

2,49 (1,56-3,98)

5,15 (3,46-7,66)

* {¥matuota atliekant SRH tyrima (>25 mm®)
** SRH geometriniy vidurkiy reik§meés

Vartojimo senyvo amziaus zmonéms patirties yra nedaug.

e  Palaikomieji suaugusiuyjy duomenys

a)  KryZminis reaktyvumas

Tam tikras heterologinis imuninis.atsakas i A/H5SN1/turkey/Turkey/05 (NIBRG23; padermé 2.2) ir
A/H5N1/Indonesia (padermé 2. 1)-buvo aptinkamas ir po antrosios, ir po tre¢iosios vakcinos dozés. Jis
parodé kryzmini 1 klasés vakcinos ir 2 klasés Stampo reakcinguma.
Anti-HA antikiiny prieS-HSNI1 (A/turkey/Turkey/05) 18—60 mety suaugusiy asmeny seroprotekcijos
lygis*, serkonversijos lygis* ir serokonversijos koeficientas** po 2-0s dozés, naudojant SRH ir HI

tyrimus, buvo tokie:

Tyrimas V87P12

Tyrimas V87P3

Tyrimas V87P13

lygis (95 % PI)*

65 % (52-77)

90 % (73-98)

A”?"_HA 21 diena PO 2-05 21 diena po 2-os dozés | 21 diena po 2-os dozés
antiktinas dozés _ _
~ N =30 N =197
N =60
Seroprotekcijos

59 % (52-66)

Serokonversijos
SRH | lygis (95 % PI)*

65 % (52-77)

86 % (68-96)

49 % (42-56)

Serokonversijos
koeficientas
(95 % PI)**

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

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

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

N =60 N =30 N = 197

Seroprotekcijos 0 . )
HI | lygis (95 % PI)° 28 % (17-41) 24 % (10-44) 23 % (18-30)
Rerokonversijos 28 % (17-41) 21 % (8-40) 19 % (14-25)
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lygis (95 % P1)°

Serokonversijos
koeficientas
(95 % PI)°°

2,3 (1,67-3,16) 1,98 (1,22-3,21) 1,92 (1,64-2,25)

* i¥matuota atlickant SRH tyrima (>25 mm?)
** SRH geometriniy vidurkiy reikSmés

° iSmatuota atlickant HI tyrima (>40)

°° HI geometriniy vidurkiy reikSmes

Triju klinikiniy tyrimy MN tyrimy rezultatai, pateikti ankstesnéje lenteléje, parodé, kad
AJturkey/Turkey/05 seroprotekcijos ir serokonversijos lygiai atitinkamai svyruoja nuo 10 % (2-27) iki
39 % (32-46) ir nuo 10 % (2-27) iki 36 % (29-43). Remiantis MN rezultatais, A/turkey/Turkey/05
GVR svyruoja nuo 1,59 iki 2,95.

b)  Ilgalaiké imunologiné atmintis po stiprinamosios dozés

Viena Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics (H5N1, A/Vietnam/1194/2004) vakcinos dozé sukéléstipry ir greita
serologinj atsaka organizme tiriamy asmeny, prie$ 6—8 metus imunizuoty dviem‘dozémis kitokio H5N
vakcinos pakaitalo, kurio formuluoté yra tokia pati kaip Prepandemic Influenza vaccine (H5N1)
(surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnastics, ta¢iau jam naudojama
H5N3 padermé.

¢)  Skirtingy vakcinavimo intervaly tyrimas

Klinikinio 4 skirtingy vakcinavimo intervaly tyrimo su 240 1860 mety amzZiaus tiriamyjy metu, kai
antroji dozé buvo susvirksta praéjus 1, 2, 3 arba 6 savaitéms.po pirmosios Prepandemic Influenza
vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)’Novartis Vaccines and Diagnostics dozés,
Zmonéms skirty vaisty komiteto keliamus SRH kriterijus visos vakcinavimo intervaly grupés atitiko
praéjus 3 savaitéms po 2-0s vakcinacijos. Imuninis-grupés, kuriai 2-0ji dozé buvo susvirksta po 1
savaités, atsakas buvo silpnesnis, o ilgesniy intervaly grupés — stipresnis.

e Turimi vaiky populiaciju duomenys

Klinikinis HSN1 vakcinos, kurios'sudétyje yra MF59C.1 adjuvanto, tyrimas (tyrimas V87P6) buvo
atliktas su 471 vaiku nuo 6 meénesiy iki 17 mety amziaus. Susvirkstos trys Prepandemic Influenza
vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics dozés.
Antroji dozé susvirksta pragjus trims savaitéms po pirmosios dozés, o trecioji praéjus 12 ménesiy po
pirmosios dozés. Pragjus.3 savaitéms po 2-os vakcinacijos (43 diena) visy amziaus grupiy tiriamieji
(t.y. 6-35 ménesiy; 3-8 mety ir 9-17 mety) igijo didelius antiktiny prie§ A/Vietnam/1194/2004
kiekius. Kiekis.jvertintas SRH ir HI tyrimais ir pateiktas tolimesnéje lenteléje*. Sio tyrimo metu joks
su vakcina susijes sunkus nepageidaujamas poveikis nebuvo pastebétas.

Kiudikiai (6-<36 Vaikai (3-<9 mety) |Paaugliai (9—<18 mety)
meénesiy)
N =134 N =91 N =89
% SP (95 % PI) 97 % 97 % 89 %
43 d. (92-99) (91-99) (80-94)
H GTV 129 117 67
43-1d. (109-151) (97-142) (51-88)
% SP (95 % PI) 97% 97% 89 %
43 d. (92-99) (91-99) (80-94)
N =133 N=91 N =90
SR % SP (95 % PI) 100 % 100 % 100 %
H [43d. (97-100) (96-100) (96-100)
GTV (95 % PI) 16 15 14
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43-1d. (14-18) (13-17) (12-16)
06 SP (95 % PI) 98 % 100 % 99 %
43 d. (95-100) (96-100) (94-100)

* Kadangi Zmonéms skirty vaisty komitetas néra nustates vaiky imunogeniskumo kriterijy, po vaiky
vakcinacijos gautiems serologiniams duomenims buvo taikomi §io komiteto imunogeniskumo
kriterijai, naudojami vertinant suaugusiesiems skirta vakcing nuo sezoninio gripo.

Pagal A/Vietnam/1194/2004 MN tyrimo rezultatus seroprotekcijos lygis siekia 99 % (95 % P1:94—
100), serkonversijos lygis svyruoja nuo 97 % (95 % P1:91-99) iki 99 % (95 % P1:96-100), 0 GTV —
nuo 29 (95 % P1:25-35) iki 50 (95 % P1:44-58).

Europos vaisty agentira atleido nuo jpareigojimo pateikti Prepandemic Influenza vaccine (H5N1)
(surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics (H5N1,
A/Vietnam/1194/2004) tyrimy su vienu ar daugiau vaiky populiacijos pogrupiais duomenis apie
aktyvia imunizacija nuo gripo A viruso H5N1 porasio (vartojimo vaikams informacija‘jpateikiama 4.2
skyriuje).

Neklinikiniy tyrimy duomenys

Apsaugos veiksmingumas po kontrolinio uzkrato homologiniy ir heterologiniy vakcinos padermiu
virusu veiksmingumas jvertintas taikant poveikio SeSkams modelj. Isbandytos Prepandemic Influenza
vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis.VVaccines and Diagnostics, kurios
sudétyje yra i§ A/Vietnam/1194/2004 (homologinés uzkrato padermés) gauto HA, ir i Prepandemic
Influenza vaccine (HS5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and
Diagnostics panasi H5N1 vakcina, kurios sudétyje yra i$4 A/turkey/Turkey/1/2005 panaSaus
(heterologinés kontrolinio uzkrato padermés) gauto hemagliutinino. Grupéms, sudarytoms is§ 8 Sesku,
buvo susvirksta viena (21 dieng) arba dvi (0 ir 21 dienomis) vakcinos dozés, kuriy sudétyje buvo 3,75
arba 7,5 mikrogramy antigeno. Kontroliniams gyviinams buvo susvirksta tik adjuvanto. 42 diena
gyviinai per nosj gavo mirting A/Vietnam/1203/04 viruso dozg. Po kontrolinio uzkrato gyvinai buvo
stebimi 1617 dieny, kad biity galima i§samiai jvertinti ligos eiga, iskaitant simptomy pasireiskimo
laika, mir§tamuma arba vélesni iSgijimas

Visi (100 %) gyvinai, paskiepyti«2 Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics dozémis, ir 94 %, paskiepyty viena
Prepandemic Influenza vaccine{H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics doze, buvo imunizuoti. Imunizuota buvo 87 % gyviiny, uzkrésty heterologiniu
vakcinos padermés virusu, po 2 vakcinos doziy ir 56 % — po vienos heterologinés vakcinos dozés.
Visi kontroliniai gyyiinai nugaiSo praéjus 7 dienoms po uzkrétimo. Vakcinacija homologinés ir
heterologinés vakeinos virusu apsaugojo gyviinus nuo mirtino uzkrato.

Panasaus-tyrimo metu kontrolinis uzkrétimas per nosj buvo taikytas praé¢jus mazdaug 4 ménesiams po
antrosios vakcinos dozés, kurios sudétyje yra 3,75 arba 7,5 mikrogramo antigeno, susvirkstimo. Sio
tyrimo metu 100 % gyviiny buvo apsaugoti nuo homologinio uzkrato, o 81 % - nuo heterologinio
uzkrato. Vakcinacija gyviinus apsaugojo nuo mirtino uzkrato net jei HI antiktiny titry lygis buvo
mazas arba nenustatomas.

Buvo tirtas ir kontrolinio uzkrato heterologiniu virusu A/Indonesia/5/05 veiksmingumas. Grupéms,
sudarytoms i§ 6 SeSku, buvo susvirksta viena vakcinos dozé (21 diena), kurios sudétyje buvo 3,75
mikrogramo antigeno, arba dvi vakcinos dozés (0 ir 21dienomis), kuriy sudétyje buvo 1,0 arba 3,75
mikrogramo antigeno (A/Vietnam/1194/2004). 49 diena per trachéja buvo panaudotas mirtinas
uzkratas. Dvi vakcinos dozés nuo viruso A/Indonesia/5/05 apsaugojo 92 % gyvinuy, o viena dozé —
50 %. Palyginti su kontroline grupe, kuri varotojo adjuvanta, plau¢iy pazeidimy vakcinuotose grupése
buvo maziau. Aktyvaus viruso skleidimas ir virusy titrai plauc¢iuose taip pat sumazéjo, vadinasi,
vakcinacija gali sumazinti viruso perdavimo rizika.
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5.2 Farmakokinetinés savybés

Duomenys nebiitini.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty kartotiniy doziy toksiSkumo, lokalinio toleravimo, motery vaisingumo ir toksinio poveikio
reprodukcijai ir vystymuisi (Zindymo laikotarpio pabaigoje) ikiklinikiniy Prepandemic Influenza
vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics ir
sezoninés gripo vakcinos, kurios sudétyje yra MF59C.1 adjuvanto, tyrimy duomenys specifinio
pavojaus zmogui nerodo.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medzZiagy sarasas

Natrio chloridas

Kalio chloridas

Kalio-divandenilio fosfatas

Dinatrio fosfatas dihidratas

Magnio chloridas heksahidratas

Kalcio chloridas dihidratas

Natrio citratas

Citriny rugstis

Injekcinis vanduo

Adjuvanto sudétis pateikta 2 skyriuje.

6.2  Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuyey(2°C — 8°C).

Negalima uzsaldyti.

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

0,5 ml uzpildytas $virkstas (I tipo stiklo) su stimokliniu kams¢iu (bromobutilo gumos).
Pakuotése yra 1 arba 10 uzpildyty Svirksty.

Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6 Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti

Pries vartojima reikia apziiiréti suspensija. Jei joje yra matomos dalelés ir (arba) ji yra nejprastos

iSvaizdos, vakcing reikia sunaikinti.
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Pries$ vartojima vakcina sus$ildyti iki kambario temperatiiros. Prie$ vartojima atsargiai suplakti.

Nesuvartota vakcing ir atliekas reikia reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS
Novartis Vaccines & Diagnostics S.r.l.

Via Fiorentina, 1

Siena, Italy (Italija)

8. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/10/657/001-002

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAUJINIMO DATA

2010 m. lapkri¢io mén. 29 d

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Naujausia iSsamig informacija apie §i preparata galite rasti’Europos vaisty agentiiros interneto
svetainéje http:/www.ema.europa.eu.
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Il PRIEDAS
BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAI
IR GAMYBOS LICENCIJOS TURETOJAS, ATSAKINGAS
UZ SERIJU ISLEIDIMA

RINKODAROS TEISES SALYGOS
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A.  BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAI IR GAMYBOS
LICENCIJOS TURETOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintojo pavadinimas ir adresas

Novartis Vaccines & Diagnostics S.r.l.
Via Fiorentina, 1 — 53100 Siena
Italy (ltalija)

Novartis Vaccines & Diagnostics S.r.l.
Loc. Bellaria — 53018 Rosia — Sovicille (SI)
Italy (ltalija)

Gamintojo, atsakingo uz serijos i§leidima, pavadinimas ir adresas

Novartis Vaccines & Diagnostics S.r.l.

Loc. Bellaria — 53018 Rosia — Sovicille (SI)
Italy (Italija)

B. RINKODAROS TEISES SALYGOS

. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAT, TAIKOMI
RINKODAROS TEISES TURETOJUI

Receptinis vaistinis preparatas.

o SALYGOS AR APRIBOJIMALIL SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRENTI

Nebitini.
. KITOS SALYGOS
Farmakologinio budrumo sistema

RTT turi garantuoti, kad farmakologinio budrumo sistema, pateikta Rinkodaros teisés 1.8.1.
modulyje, yra sukurta ir veikia prie§ preparatui patenkant | rinka ir jam esant rinkoje.

Rizikos valdymo planas

RTT isipareigojaatlikti tyrimus ir papildoma farmakologinio budrumo veikla, nurodyta
farmakologinio budrumo plane, kaip numatyta rizikos valdymo plano (RVP) 3 versijoje, pateiktoje
Rinkodares teisés paraiskos modulyje 1.8.2 ir bet kokiuose tolimesniuose RVP atnaujinimuose,
suderintuose su Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetu (ZVK).

Remiantis ZVK gairémis ,,Dél Zmonéms skirty vaistiniy preparaty Rizikos valdymo sistemuy,
atnaujintas RVP turi buti pateiktas vienu metu su kitu vaistinio preparato periodiskai atnaujinamu
saugumo protokolu (PASP).
Be to, atnaujintas RVP turi bti pateikiamas:
e gavus duomeny, kurie gali jtakoti esama saugumo specifikacija, farmakologinio budrumo
plana arba rizikos mazinimo veikla;
e per 60 dieny pasiekus svarbius farmakologinio budrumo arba rizika mazinancius veiklos
etapus;
e pareikalavus Europos vaisty agentiirai.

PASP
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PASP pateikiamas, kai Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics vartojama per gripo pandemija.

Pandemijos metu periodiskai atnaujinamy saugumo protokoly pateikimo daznis, nurodytas reglamento
(EB) Nr. 726/2004 24 straipsnyje, nebus tinkamas pandeminés vakcinos saugumui stebéti, kai per
trumpa laikotarpi laukiamas itin didelis poveikis. Tokioje situacijoje reikalingas greitas pranesimas
apie saugos informacija, kuri pandemijos metu gali turéti didZiausia poveiki rizikos ir naudos
pusiausvyrai. Greita saugos informacijos visumos analizé esant dideliam poveikiui bus esminé
priimant reguliavimo sprendimus ir gyventojy, kuriuos reikia skiepyti, apsaugai. Be to, pandemijos
metu $altiniai, kuriy reikia i§samiai jvertinti Vaistinj preparata reglamentuojanciy taisykliy 9a tome
nustatytos formos periodiskai atnaujinamus saugumo protokolus Europos Sajungoje gali nebetikti
greitam naujos saugumo problemos identifikavimui.

Tode¢l, kai paskelbiama pandemija ir vartojama prepandeminé vakcina, RTT turi dazniau pateikti
,ZVK rekomendacijose dél pagrindinés vakcinos nuo gripo, paruostos i§ virusy, kurie gali, skelti
pandemijg ir skirti vartoti ne pagal pagrindinius dozavimo reikalavimus, rizikos valdymio

plano* nustatytos formos ir daznio supaprastintus periodiskai atnaujinamus protokolus
(EVA/49993/2008) ir visus vélesnius atnaujinimus.

Oficialus serijos i§leidimas: pagal direktyvos 2001/83/EB su pakeitimais 114 straipsnio reikalavimus,
oficialiai serijas gali i$leisti valstybiné arba tam skirta laboratorija.
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics injekciné suspensija uzpildytame $virkste.
Prepandeminé vakcina nuo gripo H5N1 (i§ pavirSiniy antigeny, inaktyvuota, su adjuvantu)

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Vienoje 0,5 ml dozéje yra:
Veikliosios medziagos: gripo viruso, kultivuoto kiausiniuose, pavirSiniai antigenai (hemagliutininas
ir neuraminidaze):

1 A/Vietnam/1194/2004 (HS5N1) panasios padermés (panaudojus NIBRG-14) 7,5 mikrogramo
hemagliutinino;

Adjuvantas: MF59C.1 aliejaus vandenyje emulsija, kurios sudétyje yra skvaleno, polisorbato 80 ir
sorbitano trioleato.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Natrio chloridas

Kalio chloridas
Kalio-divandenilio fosfatas
Dinatrio fosfatas dihidratas
Magnio chloridas heksahidratas
Kalcio chloridas dihidratas
Natrio citratas

Citriny ragstis

Injekcinis vanduo

4. FARMACGINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekciné suspensija

1 vienkartiné 0,5 ml doz¢é uzpildytame Svirkste
10 vienkartiniy 0,5 ml doziy uzpildytuose Svirkstuose

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Susvirksti j deltinj raumenj.
Ispéjimas: neSvirksti { kraujagysle arba j oda.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapeli.
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Prie§ vartojima vakcing suSildyti iki kambario temperattros. Prie§ vartojant atsargiai suplakti.

6. SPECIALUS [SPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzSaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo Sviesos.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKY TVARKYMO (JEI'REIKIA)

Sunaikinti laikantis vietiniy reikalavimuy.

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Novartis Vaccines & Diagnostics'S.r.1.
Via Fiorentina, 1
Siena, Italy (Italija)

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/10/657/001 1 uzpildytas SvirkStas
UB/1/10/657/002 10 uzpildyty $virksty

13.  SERIJOS NUMERIS, DONACIJA IR PREPARATO KODAI

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.
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‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas paaiskinimas nenurodyti informacijos Brailio rastu
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

ETIKETE ANT SVIRKSTO

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics injekcija

Vakcina nuo gripo H5N1

Vartoti | raumenis

2. VARTOJIMO METODAS

Pries vartojant atsargiai suplakti.

3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4, SERIJOS NUMERIS, DONACIJA IR PREPARATO KODAI

Serija

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

0,5 ml

6. KITA

Laikyti saldytuve.
Novartis V&D S.r.1.«(Italija)
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PAKUOTES LAPELIS: INFORMACIJA VARTOTOJUI

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics injekciné suspensija uZpildytame $virkste
Prepandeminé vakcina nuo gripo H5N1 (i§ pavirSiniy antigeny, inaktyvuota, su adjuvantu)

Atidziai perskaitykite visa $j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista.

- NeiSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytoja arba slaugytoja.

- Jeigu pasireiSké sunkus Salutinis poveikis arba pastebéjote Siame lapelyje nenurodyta Salutini
poveiki, pasakykite gydytojui.

Lapelio turinys

1. Kas yra Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics ir kam ji vartojama

2. Kas zinotina prie§ vartojant Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines and Diagnostics

3. Kaip vartoti Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)

Novartis Vaccines and Diagnostics

Galimas Salutinis poveikis

5. Kaip laikyti Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics

6. Kita informacija

>

1. KAS YRA PREPANDEMIC INFLUENZA VACCINE (H5N1) (SURFACE ANTIGEN,
INACTIVATED, ADJUVANTED) NOVARTIS VACCINES AND DIAGNOSTICS IR
KAM JI VARTOJAMA

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics — tai suaugusiesiems (18<60 mety amziaus) ir senyvo (vir§ 60 mety) amZiaus
zmonéms skirta vakcina. Ji skiriama pries kita gripo pandemija arba jos metu, kad apsaugoty nuo
H5N1 viruso tipo sukeliamo gripo:

Pandeminis gripas — tai gripo tusis, pasireiskianti kas kelis deSimtmecius ir greitai iSplintanti visame
pasaulyje. Pandeminio gripo.simptomai yra panasiis | iprasto gripo, taciau gali buti sunkesni.

Kai Zmogui susvirk§ciama vakcina, imuniné sistema (natiirali organizmo apsaugos sistema) pagamins
savo apsauga (antikiinus) pries liga. Né viena sudedamuyjy vakcinos daliy negali sukelti gripo.

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnestics, kaip ir visos vakcinos, negali apsaugoti visy paskiepytu asmenu.

2. KAS ZINOTINA PRIES VARTOJANT PREPANDEMIC INFLUENZA VACCINE
(H5N1) (SURFACE ANTIGEN, INACTIVATED, ADJUVANTED) NOVARTIS
VACCINES AND DIAGNOSTICS

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics vartoti negalima

o jeigu anksciau pasireiske staigi gyvybei pavojinga alerginé reakcija kuriai nors sudétinei
Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics daliai (iSvardytos informacinio lapelio pabaigoje) arba kuriai nors i$
medZziagy, kuriy pédsaky gali biiti vakcinos sudétyje: kiauSinio ir vis¢iuky baltymo, ovalbumino,
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formaldehido, kanamicino ir neomicino sulfato (antibiotiky) ar citiltrimetilamonio bromido
(CTAB). Alerginés reakcijos pozymiai gali buti nieZ&jima sukeliantis odos bérimas, dusulys ir
veido ar liezuvio patinimas. Taciau esant pandemijai gali bati tikslinga vakcinuotis, jei
pasireiSkus alerginei reakcijai iSkart bus suteikta biitinoji medicininé pagalba.

Jeigu abejojate, pries vakcinacija pasitarkite su gydytoju arba slaugytoja.
Specialiy atsargumo priemoniy reikia

o jeigu jums anksciau pasireiske kitokia nei staigi gyvybei pavojinga alerginé reakcija i kurig nors
vakcinos sudétyje esancia medziaga, kiauSiniy ir vis¢iuky baltymus, obalbumina, formaldehida,
kanamicing ir neomicino sulfata (antibiotikus) arba cetiltrimetilamonio bromida (CTAB) (Zr. 6
skyriy ,,Kita informacija‘®);

o jeigu sergate sunkia infekcija, su auk$tatemperatara (vir§ 38 °C). Jei taip, vakcinacija bus
atidéta, kol pasijusite geriau. Nezymi infekcija, pvz.: perSalimas, neturéty kelti problemy, taciau
gydytojas arba slaugytojas turéty patarti, ar jus galima vakcinuoti Prepandemic influenza
vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines.and Diagnostics;

o jei jums atliekamas kraujo tyrimas, norint nustatyti, ar neuzsikrététe tamctikrais virusais.
Pirmasias kelias savaites po vakcinacijos Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface
antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics $iy tyrimy rezultatai gali
biti neteisingi. Gydytojui, paskyrusiam atlikti tokius tyrimus, pasakykite, kad neseniai
vartotojote Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (sutface-antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics;

o jei yra imuninés sistemos sutrikimy, Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics vartoti galima, ta¢iau apsauginis
imuninis atsakas gali ir nesusidaryti.

Esant bet kuriam i$ Siy atvejy, PASAKYKITE GYDYTOJUI ARBA SLAUGYTOIJAI, nes
vakcinacija gali buiti nerekomenduojama,arba gali reikéti ja atlikti véliau.

Pasakykite savo gydytojui arba slaugytojai, jei turite kraujo kreSumo sutrikimy arba jums lengvai
atsiranda kraujosruvos.

Kity vaisty vartojimas

Jeigu vartojate arbaneseniai vartojote kity vaisty, iskaitant {sigytus be recepto, ar neseniai buvote
vakcinuotas kita vakcina, pasakykite gydytojui ar slaugytojai.

Su suaugusiaisiais atlikty tyrimy duomenys parodé, kad Prepandemic Influenza vaccine (H5N1)
(surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics galima skirti kartu su
neadjuvantinémis sezoninémis vakcinomis nuo gripo vienu metu, Svirk§¢iant { prieSingas galtines.
Tokiais atvejais turétuméte zinoti, kad nepageidaujamas poveikis gali biiti stipresnis.

Néstumo ir Zindymo laikotarpis

Duomeny apie moteris, kurios pastojo klinikinio Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface
antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics tyrimo metu, nepakanka.

Jusy gydytojas, prie$ skirdamas jums vakcina, turi jvertinti nauda ir galima grésme, jei esate néscia
arba zindote. Jei esate néscia, galvojate, kad galite biiti néscia, arba planuojate pastoti, pasakykite
gydytojui. Turétuméte aptarti su savo gydytoju, ar jums reikia skirti Prepandemic Influenza vaccine
(H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics.

Pasakykite gydytojui, jei zindote, ir laikykités jo patarimuy.
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Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Kai kurie 4 skyriuje ,,Galimas nepageidaujamas poveikis* iSvardinti Salutiniai reiskiniai gali turéti
itakos vairavimui ar mechanizmy valdymui.

Svarbi informacija apie kai kurias pagalbines Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface
antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics medziagas

Vienoje 0,5 ml §io preparato dozéje yra maZiau kaip 1 mmol natrio (23 mg) ir maziau kaip 1 mmol
kalio (39 mg), t. y. i$ esmés néra nei natrio, nei kalio.

3. KAIP VARTOTI PREPANDEMIC INFLUENZA VACCINE (H5N1) (SURFACE
ANTIGEN, INACTIVATED, ADJUVANTED) NOVARTIS VACCINES AND
DIAGNOSTICS

Jasy gydytojas arba slaugytoja susvirks vakcina pagal oficialias rekomendacijas.
Vakcina bus suSvirksta | rankos Zasto (deltini) raumenij. Vakcinos negalima Svirksti i vena.

Suaugusieji ir senyvi zmonés (18 mety ir vyresnio amziaus)
Bus susvirksta viena 0,5 ml dozé. Antroji 0,5 ml dozé turi biiti skiriamane ankséiau kaip po 3 savaiciy
pertraukos.

Vartojimo vyresniems kaip 70 mety amziaus asmenims patirties yra nedaug.

Vartojimas vaikams
Vartojimo vaikams nuo 6 ménesiy iki 17 mety amziaus.patirties yra nedaug.

Prie$ vartojima reikia apzitiréti suspensija. Jei.joje yra matomy daleliy ir (arba) ji yra nejprastos
iSvaizdos, vakcing reikia sunaikinti.

Pries vartojima vakcing susildyti iki kambario temperatiiros. Prie§ vartojant atsargiai suplakti.

Jeigu kilty daugiau klausimy déhsio vaisto vartojimo, kreipkités i gydytoja arba vaistininka.

4. GALIMAS SALUTINIS POVEIKIS

Prepandemic nfluenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnosties, kaip ir kiti vaistai, gali sukelti Salutini poveiki, nors jis pasireiskia ne visiems
Zmonéms:

Po vakcinacijos gali pasireiksti alerginé reakcija, kuri retai sukelia Soka. Gydytojai Zino apie tokia
galimybe ir tokiais atvejais turi neatidéliotinos medicininés pagalbos priemones.

Klinikiniy vakcinos tyrimy metu dauguma nepageidaujamy reiskiniy buvo lengvi ir trumpalaikiai.
Nepageidaujami reiskiniai dazniausia panasis | Salutini vakcinos nuo sezoninio gripo poveiki.

Toliau i§vardyty galimy nepageidaujamy reisSkiniy daznis apibréZiamas taip:
labai dazni (pasireiskia daugiau kaip 1 i$ 10 vartotojuy),

dazni (pasireiskia 1-10 i§ 100 vartotoju),

nedazni (pasireiskia 1-10 i§ 1000 vartotoju),

reti (pasireiskia 1-10 i§ 10000 vartotoju),

labai reti (pasireiSkia maziau kaip 1 i§ 10000 vartotojy).
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Toliau i§vardyti nepageidaujami reiskiniai pasireiské suaugusiesiems, jskaitant senyvo amziaus
asmenis, su Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics atlieckamy klinikiniy tyrimy metu.

Labai dazni
Skausmas, odos injekcijos vietoje sukietéjimas, paraudimas, patinimas, skausmas injekcijos vietoje,
raumeny skausmas, galvos skausmas, prakaitavimas, nuovargis.

Dazni
Kraujosruvos injekcijos vietoje, karS¢iavimas, pykinimas, bendras negalavimo jausmas ir drebulys.

Nedazni
I gripa panaSis simptomai.

Reti
Traukuliai, akiy patinimas ir anafilaksija.

Toks nepageidaujamas poveikis paprastai iSnyksta per 1-2 dienas be gydymo. Jei jis neiSnyksta,
PASITARKITE SU GYDYTOJU.

Nepageidaujamas poveikis klinikiniuose tyrimuose su vaikais (6 ménesig—1-7 mety amziaus)

Tokios pacios vakcinos klinikinis tyrimas buvo atliktas ir su vaikais. Bendrasis nepageidaujamas
poveikis, labai daznai pasireiskgs 6—35 ménesiy amziaus kuidikiy grupéje, buvo paraudimas injekcijos
vietoje, raumeny skausmas, dirglumas ir neiprastas verksmas. L'abai daznas nepageidaujamas poveikis,
pasireiSkes nuo 36 ménesiy iki 17 mety amziaus grupéje, buve, skausmas, galvos skausmas ir
nuovargis.

Kitas retas nepageidaujamas poveikis, pasireiSkes po/iprastos injekcijos

Toliau nurodytas nepageidaujamas poveikis pasireiské praéjus kelioms dienoms arba savaitéms po
vakcinacijos Focetria HIN1v.

Generalizuotos odos reakcijos, iskaitantniezéjima, dilgéling, bérima arba odos ir gleivinés tinima.
Virskinimo trakto sutrikimai, pavyzdziui, pykinimas, vémimas, pilvo skausmas ir viduriavimas.

Galvos skausmas, svaigimas, mieguistumas, alpimas.

Nervy sistemos sutrikimai, pavyzdziui, labai aStrus arba pulsuojantis vieno ar daugiau nervy skausmas,
dilgciojimas, priepuoliai ir neuritas (nervy uzdegimas).

Limfmazgiy pabrinkimas,smarkus §irdies plakimas, silpnumas, skausmas galtinése ir kosulys.
Alergines reakcijos-stngalimu dusuliu, Svokstimu, gerklés tinimu arba, progresuojancios iki pavojingo
kraujo spaudime-stmazéjimo, kuris negydomas gali sukelti Soka. Gydytojai Zino apie tokia galimybg
ir tokiais atvejais-turi neatidéliotinos medicininés pagalbos priemones.

Vaiky ir paaugliy duomenys rodo, kad nepageidaujamas poveikis po antrosios vakcinos dozgés truputi
sumazgja, bet karS¢iavimo daznis nepadidéja.

Be to, toliau i§vardyti nepageidaujami reiSkiniai pasireiské pra¢jus kelioms dienoms arba savaitéms
po vakcinacijos kasmet skiriamomis vakcinomis nuo gripo. Toks nepageidaujamas poveikis gali
pasireiksti vartojant ALFUNOV.

Mazas trombocity skaicius, todél galimas kraujavimas arba kraujosruvos.

Vaskulitas (kraujagysliy uzdegimas, kuris gali sukelti bérimus odoje, sanariy skausmus ir inksty
sutrikimus) ir daugiaformé eksudaciné eritema (alerginés odos reakcijos riisis, kuri pasireiskia dél
medikamenty, infekcijy arba susirgimo).

Tokie neurologiniai sutrikimai kaip encefalomielitas (centrinés nervy sistemos uzdegimas) ir
paralyziaus rasis, zinoma kaip Guillain-Barré sindromas.
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Jeigu pasireiSke kuris nors i§ §iy nepageidaujamy reiskiniy, nedelsdami pasakykite gydytojui arba
slaugytoji.

Jeigu pasireiSké sunkus Salutinis poveikis arba pastebéjote Siame lapelyje nenurodyta Salutini poveiki,
pasakykite gydytojui.

5. KAIP LAIKYTI PREPANDEMIC INFLUENZA VACCINE (H5N1) (SURFACE
ANTIGEN, INACTIVATED, ADJUVANTED) NOVARTIS VACCINES AND
DIAGNOSTICS

Laikyti vaikams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

Ant dézutés ir etiketés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Prepandemic Influenza vaccine
(H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics vartoti.negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti Saldytuve (2°C —8 °C). Negalima uzSaldyti. Laikyti gamintojo pakuotéje,.kad preparatas biity
apsaugotas nuo §viesos.

Vaisty negalima ispilti i kanalizacija arba iSmesti kartu su buitinémis atliekemis. Kaip tvarkyti
nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemoneés padés apsaugoti aplinka.

6. KITA INFORMACIJA

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics sudétis

- Veiklioji medziaga:
Gripo viruso pavirSiniai antigenai (hemagliutininas ir neuraminidazé)*:
1 A/Vietnam/1194/2004 (H5N1).panasSios padermés (panaudojus NIBRG-14) - 7,5
mikrogramo** 0,5 ml dozéje
* kultivuotas kiausiniuose
** iSreikStas mikrogramais hemagliutinino

- Adjuvantas MF59C.1
0,5 ml vakcinos dozeje yra 9,75 mg skvaleno, 1,175 mg polisorbato 80 ir 1,175 mg sorbitano
trioleato.

- Pagalbinés‘medziagos:
Pagalbines medziagos yra natrio chloridas, kalio chloridas, kalio-divandenilio fosfatas, dinatrio
fosfatas dihidratas, magnio chloridas heksahidratas, kalcio chloridas dihidratas, natrio citratas,
citriny ragstis ir injekcinis vanduo.

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics — tai injekciné suspensija uzpildytame Svirkste.

Suspensija yra pieno baltumo skystis.

Tiekiama paruostame naudoti uzpildytame Svirkste, kuriame yra viena 0,5 ml injekcijos dozé.

Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

Rinkodaros teisés turétojas ir gamintojas
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Rinkodaros teisés turétojas

Novartis Vaccines & Diagnostics S.r.l.
Via Fiorentina, 1

Siena, Italy (Italija)

Gamintojas

Novartis Vaccines & Diagnostics S.r.l.

Loc. Bellaria - 53018 Rosia

Sovicille (Sl), Italy (Italija).

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta patvirtintas {MMMM-mm}.

Naujausia iSsamia informacija apie §i vaista galite rasti Europos vaisty agentiiros interneto svetainéje
http://www.ema.europa.eu.
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