I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1.  ZALUNOSAUKUMS
Prevenar 13 suspensija injekcijam

pneimokoku polisaharidu konjuggta vakcina (13-valenta, adsorbéta)
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine (13-valent, adsorbed)

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 devas (0,5 ml) sastavs:

Pneimokoku polisaharids, 1.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 3.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 4.! serotips 22 ug
Pneimokoku polisaharids, 5.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 6A' serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 6B! serotips 44 ug
Pneimokoku polisaharids, 7F' serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 9V' serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 14.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 18C! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 19A! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 19F! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 23F! serotips 2,2 ug

'Konjugéts ar CRM 97 nesgjproteinu, adsorbéts uz aluminija fosfata.
1 deva (0,5 ml) satur aptuveni 32 ug CRM 97 nesgjproteina un 0,125 mg aluminija.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu
Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Suspensija injekcijam.

Vakcina ir homoggna balta suspensija.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Aktiva imunizacija, lai aizsargatu zidainus, bernus un pusaudzus vecuma no 6 nedélam lidz 17 gadiem
no Streptococcus pneumoniae izraisitam invazivam slimibam, pneimonijas un akiita vidusauss

iekaisuma.

Aktiva imunizacija, lai aizsargatu pieaugusos vecuma >18 gadiem un gados vecakus cilvékus no
Streptococcus pneumoniae izraisitam invazivam pneimokoku infekcijam un pneimonijas.

Skatit 4.4. un 5.1. apaksSpunktu, lai iegiitu informaciju par aizsardzibu pret specifiskiem pneimokoku
serotipiem.

Prevenar 13 ir jalieto saskana ar oficialiem ieteikumiem, nemot véra invazivas slimibas un
pneimonijas risku dazadas vecuma grupas, esosas blakusslimibas un serotipu epidemiologijas
atSkiribas dazados geografiskos regionos.



4.2. Devas un lieto§anas veids
Prevenar 13 imunizacijas grafikam jabiit pamatotam ar oficialam rekomendacijam.
Devas

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Zidainiem, kuri sanem pirmo Prevenar 13 devu, vakcinacijas kursu iesaka pabeigt ar Prevenar 13.

Zidaini vecuma no 6 nedélam lidz 6 ménesiem

Tris devu primarais kurss

Ieteicamais imunizacijas kurss sastav no ¢etram devam, katra 0,5 ml. Primarais zidainu imunizacijas
kurss sastav no trim devam, pirmo devu parasti ievada 2 m&nesSu vecuma, un intervals starp devam ir
vismaz 1 ménesis. Pirmo devu var ievadit, sakot no 6 nedélu vecuma. Ceturto devu (revakcinaciju)
rekomendg 11 - 15 ménesu vecuma.

Divu devu primarais kurss

Ja Prevenar 13 ir ieklauts zidainu standarta imunizacijas programma, var izmantot citu kursu, kas
sastav no trim devam, katra 0,5 ml. Pirmo devu var ievadit no 2 méneSu vecuma, otro devu — péc 2
meénesiem. Treso devu (revakcinaciju) rekomendg 11 - 15 ménesu vecuma (skatit 5.1. apakSpunktu).

PriekSlaikus dzimusi zidaini (< 37 gestacijas nedélas)

Priekslaikus dzimuSiem zidainiem ieteiktais imunizacijas kurss sastav no ¢etram devam — katra pa
0,5 ml. Primarais zidainu vakcinacijas kurss sastav no trim devam, pirmo devu ievadot 2 ménesu
vecuma un ieveérojot vismaz 1 ménesa starplaiku starp devam. Pirmo devu var ievadit ar jau seSu
nedelu vecuma. Ceturto devu (revakcinaciju) iesaka ievadit starp 11. un 15. dzives ménesi (skatit
4.4. un 5.1. apaksSpunktu).

Nevakcinéti zidaini un bérni > 7 ménesu vecuma

7 - 11 ménesus veci zidaini
Divas devas, katra 0,5 ml, intervals starp devam vismaz 1 ménesis. TreSo devu rekomendg otraja
dzives gada.

12 - 23 ménesus veci bérni
Divas devas, katra 0,5 ml, intervals starp devam vismaz 2 ménesi (skatit 5.1. apakSpunktu).

2 - 17 gadus veci bérni un pusaudzi
Viena 0,5 ml deva.

Prevenar 13 vakcinacijas grafiks zidainiem un bérniem, kuri ieprieks vakcingti ar Prevenar (7-valentu)
(Streptococcus pneumoniae 4., 6B, 9V, 14.. 18C. 19F un 23F serotipi)

Prevenar 13 satur tos paSus septinus serotipus, kas ir Prevenar sastava, izmantojot tadu pasu
nesgjproteinu CRM 7.

Zidainiem un be€rniem, kuriem vakcinacija uzsakta ar Prevenar, to var nomainit uz Prevenar 13 jebkura
vakcinacijas kursa posma.

Mazi bérni (12-59 ménesus veci), kuri pilniba imunizeti ar 7-valento Prevenar

Maziem bérniem, kuriem ir veikta pilniga imunizacija ar 7-valento Prevenar, jasanem viena 0,5 ml
Prevenar 13 deva, lai izraisitu imino atbildi pret 6 papildus serotipiem. ST 0,5 ml Prevenar 13 deva
jaievada ne atrak ka 8 nedelas pec pedgjas 7-valenta Prevenar devas (skatit 5.1. apakSpunktu).



5-17 gadus veci bérni un pusaudzi

Bérni 5 11dz 17 gadu vecuma var sanemt vienu Prevenar 13 devu, ja tie ieprieks ir vakcingti ar vienu
vai vairakam Prevenar devam. ST Prevenar 13 deva jaievada vismaz 8 nedglas péc pedéjas Prevenar (7-
valenta) devas (skatit 5.1. apakSpunktu).

Pieaugusie vecuma >18 gadiem un gados vecaki cilvéki

Viena deva.

Revakcinacijas nepieciesamiba ar sekojosu Prevenar 13 devu nav noteikta.

Neatkarigi no ieprieksgja pneimokoku vakcinacijas statusa, ja 23-valentas pneimokoku polisaharidu
vakcinas lietoSana tiek uzskatita par lietderigu, Prevenar 13 jaievada vispirms (skatit 4.5. un

5.1. apak$punktu).

Ipasas pacientu grupas

Individi ar blakussaslimSanam, kas var veicinat uznemibu pret invazivu pneimokoku infekciju
(piem&ram, ar sirpjveida $tinu anémiju vai HIV infekciju), arT ieprieks$ vakcinétie ar vienu vai
vairakam 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devam, var sanemt vismaz vienu Prevenar 13
devu (skatit 5.1. apakSpunktu).

Cilvekiem péc asinsrades cilmes $iinu transplantacijas (HSCT) ieteicamaja imunizacijas s€rija ir Cetras
0,5 ml Prevenar 13 devas. Pirmaja sérija ir tris devas - pirma deva ir jaievada 3—6 ménesus peéc HSCT,
un starp devam ir jabiit vismaz 1 ménesi ilgam starplaikam. Ceturto (revakcinacijas) devu ieteicams
ievadit seSus me&nesus pec tresas devas (skatit 5.1. apakSpunktu).

IevadiSanas veids

Vakcina jaievada intramuskularas injekcijas veida. leteicamas injic€Sanas vietas ir augsstilba prieksgja
sanu virsma (musculus vastus lateralis) zidainiem vai deltveida muskulis augsdelma b&rniem un
picaugusajiem.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivajam vielam vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam,
vai pret difterijas toksoidu.

Tapat ka citu vakcinu gadijuma, Prevenar 13 ievadiSana jaatliek pacientiem, kuriem ir akiita, smaga
febrila slimiba. Tomer viegla infekcija, piemeram, saaukst€Sanas, nav iemesls vakcinacijas atlikSanai.

4.4. Ipasibridinajumi un piesardziba lieto§ana
Prevenar 13 nedrikst ievadit intravaskulari.

Tapat ka visu injic€jamo vakcinu gadijuma, vienmer jabiit viegli pieejamai atbilstosai mediciniskai
palidzibai un uzraudzibai reti iesp&jamu anafilaktisku reakciju gadijuma, kas rodas p&c vakcinas
ievadiSanas.

So vakcinu intramuskularas injekcijas veida nedrikst ievadit cilvékiem ar trombocitop&niju vai
jebkadiem asinsreces trauc€jumiem, kas varétu but kontrindikacija intramuskularai injekcijai, tacu
vakcinu drikst ievadit subkutani, ja vien iesp&jamais ieguvums parliecinosi atsver ievadiSanas risku
(skatit 5.1. apakSpunktu).

Prevenar 13 aizsargas tikai pret tiem Streptococcus pneumoniae serotipiem, kas ieklauti vakcina, un
neaizsargas pret citiem mikroorganismiem, kas izraisa invazivas slimibas, pneimoniju vai vidusauss
iekaisumu. Tapat ka jebkura vakcina, arT Prevenar 13 var neaizsargat visus individus, kas sanémusi



vakcinaciju pret pneimokoku infekciju. Lai iegtitu jaunako epidemiologisko informaciju, kas attiecas
uz Jusu valsti, versieties atbilstosaja valsts iestade.

Cilvekiem ar imiinas sist€émas traucéjumiem imunosupresivas terapijas, genétiska defekta, cilveka
imuindeficita virusa infekcijas (HIV) vai citu iemeslu dgl aktiva imunizacija var but samazinata
antivielu veidoSanas.

Prevenar 13 droSuma un imunogenitates dati ir pieejami par ierobezotu pacientu skaitu ar sirpjveida
Stnu anemiju, HIV infekciju vai pec asinsrades cilmes $tinu transplantacijas (skatit 5.1. apaksSpunktu).
Prevenar 13 droSuma un imunogenitates dati nav pieejami par pacientiem ar citiem specifiskiem
imunitates traucgjumiem (piem., ar Jaundabigiem audzgjiem vai ar nefrotisko sindromu), tadel
vakcinacija jaizverte individuali.

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva - biitiba tas ir ““ natriju nesaturosas”.

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Klmiskajos petijumos Prevenar 13 izraisija imtino atbildi pret visiem trispadsmit vakcina ieklautajiem
serotipiem. Imtina atbilde pret 3. serotipu p&c revakcinacijas devas neparsniedza ltmeni, kas tika
noverots pec zidainu vakcinacijas kursa; §1 fenomena kliniska nozime attieciba uz imtinas atminas
ierosinasanu pret 3. serotipu nav zinama (skatit 5.1. apakspunktu).

Reaggjuso personu funkcionalo antivielu titru attiecibas (OPA titri > 1:8) pret 1., 3. un 5. serotipiem
bija augstas. Tomeér OPA geometriskie vidgjie titri pret Siem serotipiem bija zemaki ka pret pargjiem
papildu vakcinas serotipiem; $T fenomena kliniska nozime attieciba uz aizsargajoso efektivitati nav
zinama (skatit 5.1. apakSpunktu).

Ierobezoti dati liecina, ka 7-valenta Prevenar vakcina (trTs devas primaraja kursa) izraisa labu imiino
reakciju zidainiem ar sirpjveida §iinu slimibu, un tas droSums ir lidzigs zema riska grupam (skatit
5.1. apak$punktu).

Be@rniem, kuri jaunaki par 2 gadiem, jasanem vecumam atbilsto$s Prevenar 13 vakcinacijas kurss
(skatit 4.2. apakSpunktu). Konjuggtas pneimokoku vakcinas lietoSana neaizstaj 23-valentas
pneimokoku polisaharidu vakcinas lietoSanu 2 gadus veciem un vecakiem b&rniem ar augstu
Streptococcus pneumoniae izraisttu invazivu slimibu risku (piem., be€rniem ar sirpjveida $tinu slimibu,
aspleniju, HIV infekciju, hroniskam slimibam vai novajinatu imunitati). Ja vien tiek rekomendgts, tad
paaugstinata riska berniem p&c 24 meénesu vecuma un ieprieks jau vakcingtiem ar Prevenar 13 jasanem
23-valenta pneimokoku polisaharidu vakcina. Intervalam starp 13-valentu pneimokoku konjugétu
vakcinu (Prevenar 13) un 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu jabut ne mazakam par 8
nedelam. Nav datu, kas liecinatu, ka 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas ievadiSana
nevakcingtiem vai ieprieks ar Prevenar 13 vakcin€tiem b&rniem raditu samazinatu atbildes reakciju
pret turpmakam Prevenar 13 devam.

Primarai imuniz&Sanai ordingjot vakcinas loti neiznésatiem (priekslaicigi dzimusiem) zidainiem (kas
dzimusi < 28 griitniecibas ned€las), Tpasi tiem, kam anamn@zg ir elpoSanas sist€mas nepietickama
brieduma pazimes, jaapsver iesp&jamais apnojas risks un nepiecieSamiba uzraudzit zidaina elpoSanu
48 - 72 stundas p&c vakcinas ievadiSanas. VakcingSana Sai zidainu grupai sniedz lielu ieguvumu, tapec
to nedrikst atlikt vai no tas atteikties.

Vakcinas serotipiem aizsardziba pret vidusauss iekaisumu iesp&jama mazaka neka pret invazivu
slimibu. Ta ka vidusauss iekaisumu izraisa daudzi citi mikroorganismi, ne tikai pneimokoku serotipi,
kas ieklauti vakcina, sagaidama aizsardziba pret vidusauss iekaisumu kopuma ir zema (skatit

5.1. apakSpunktu).

Ja Prevenar 13 tiek lietots vienlaikus ar Infanrix hexa (DTPa HBV-IPV/Hib), tad nov&roto febrilo
reakciju biezums ir [1dzigs tam, kas noverots Prevenar (7-valentu) un Infanrix Hexa vienlaikus
lietoSanas gadijuma (skatit 4.8. apakSpunktu). Tika noverots palielinats zinojumu skaits par krampjiem



(ar vai bez drudza) un hipotonijas-hiporeaktivitates epizodém (HHE), lietojot Prevenar 13 vienlaikus
ar Infanrix hexa (skatit 4.8. apakSpunktu).

Bérniem ar krampju 1ekmeém vai drudza izraisitiem krampjiem anamnézg, ka arT visiem bérniem,
kuriem Prevenar 13 tiek ievadits kopa ar veselu §iinu gara klepus vakcinu, atbilstosi vietgjam
arstéSanas vadlmijam jadod temperatiiru pazeminosi Iidzekli.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Prevenar 13 var ievadit vienlaikus ar jebkuriem So vakcinu antigéniem gan monovalentu, gan
kombin&tu vakcinu veida: difterijas, stingumkrampju, acelularas vai veselu $tinu gara klepus, b tipa
Haemophilus influenzae, inaktivéta poliomielita, B hepatita (attieciba uz Infanrix hexa skattt

4.4. apakSpunktu), meningokoku C serotipa, masalu, clicinu, masalinu, v€jbaku un rotavirusa vakciu.

Prevenar 13 var ari ievadit 12—23 méneSu vecuma vienlaicigi ar stingumkrampju toksoida konjuggto
meningokoku polisaharidu A, C, W un Y serogrupas vakcinu berniem, kuri ir atbilstosi vakcingti ar
Prevenar 13 (nemot vera viet€jas vadlinijas).

Dati no pécregistracijas kliniska pétijuma, kura tika izvertéta pretdrudza lidzeklu (ibuproféna un
paracetamola) profilaktiskas lietoSanas ietekme uz imtino atbildi pret Prevenar 13, liecina, ka
paracetamola vienlaikus lietoSana vai lietoSana vakcinacijas diena var samazinat imiino atbildi péc
Prevenar 13 kursa zidainiem. Atbildes reakcija uz revakcinaciju, kas tika veikta p&c 12 ménesSiem, bija
neizmainita. ST novérojuma kliniskais nozimigums nav zinams.

Beérni un pusaudzi 6 Iidz 17 gadu vecuma

Dati par vienlaikus lietoSanu ar citam vakcinam paslaik nav pieejami.

Pieaugusie 18 1idz 49 gadu vecuma

Dati par lietoSanu vienlaikus ar citam vakcinam nav pieejami.

Pieaugusie vecuma no 50 gadiem un vecaki

Prevenar 13 var ievadit vienlaikus ar sezonalo trivalento inaktivéto gripas vakcinu (TIGV).

Divos pétijumos pieaugusajiem vecuma no 50 11dz 59 gadiem un 65 gadus veciem un vecakiem tika
pieradits, ka Prevenar 13 var lietot vienlaicigi ar trivalento inaktiv&to gripas vakcinu (TIGV). Atbildes
reakcija uz visiem trim TIGV antigéniem bija lidziga gan ievadot TIGV vienu pasu, gan vienlaicigi ar
Prevenar 13.

Atbildes reakcija uz Prevenar 13 bija mazak izteikta, ievadot to vienlaicigi ar TIGV, salidzinot ar
gadijumiem, kad Prevenar 13 tika ievadits viens pats, kaut gan netika noverota ilgtermina iedarbiba uz
antivielu [imeni asints.

Tresaja petijuma piedalijas picaugusie vecuma no 50 Iidz 93 gadiem. P&tijuma tika atklats, ka
Prevenar 13 var lietot vienlaicigi ar sezonalo kvadrivalento inaktiveto gripas vakcimu (QIV). Imtinas
atbildes reakcijas uz visiem Cetriem QIV celmiem nebija mazak izteiktas, lietojot Prevenar 13
vienlaicigi ar QIV, salidzinajuma ar raditajiem, kad QIV tika lietota atseviski.

Imunas atbildes reakcijas uz Prevenar 13 nebija mazak izteiktas, lietojot Prevenar 13 vienlaicigi ar
QIV, salidzinajuma ar raditajiem, kad Prevenar 13 tika lietots atseviski. Lietojot vienlaicigi ar
trivalento vakcinu, imtinas atbildes reakcijas uz dalu no pneimokoka serotipiem bija zemakas, ja abas
vakcinas tika ievaditas vienlaicigi.



Vienlaiciga lietoSana ar citam vakcinam nav izvertéta.

Dazadas injic€jamas vakcinas jaievada atSkirigas vakcinacijas vietas.

Prevenar 13 un 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas vienlaiciga ievadiSana nav pétita.
Klmiskajos petijumos imiina atbildes reakcija bija mazak izteikta pret visiem serotipiem gadijumos,
kad Prevenar 13 tika ievadits vienu gadu p&c 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas
lietoSanas, salidzinajuma ar gadijumiem, kad Prevenar 13 tika ievadits ar 23-valento pneimokoku
polisaharidu vakcinu ieprieks nevakcingtiem subjektiem. ST noveérojuma kliniskais nozimigums nav
zinams.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar Kkriti

Griitnieciba

Nav datu par pneimokoku 13-valenta konjugata vakcinas lietoSanu gratniecem, tade] jaizvairas no
Prevenar 13 lietoSanas griitniecibas laika.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai pneimokoku 13-valenta konjugata vakcina izdalas mates piena.
Fertilitate

P&tijumi ar dzivniekiem neliecina par tieSu vai netieSu kaitigu ietekmi attieciba uz reproduktivo
toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportiidzeklus un apkalpot mehanismus

Prevenar 13 neietekme vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Tomér dazas blakusparadibas, kas minétas 4.8. apaks$punkta “Nevelamas blakusparadibas”, var
Tslaicigi ietekmét sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

P&cregistracijas perioda sanemto zinojumu analize liecina par potencialu krampju (ar vai bez drudza)
un HHE riska paaugstinasanos, salidzinot grupas, kuras Prevenar 13 tika lietots kopa ar Infanrix hexa,
un grupas, kuras tika lietots tikai Prevenar 13.

Kliniskajos p&tijumos un p&cregistracijas perioda zinotas blakusparadibas visas vecuma grupas ir
uzskaititas $aja apaks$punkta katra organu sist€émas klase to sastopamibas bieZuma un nopietnibas
samazinajuma seciba. Sastopamibas biezums tiek noteikts §adi: loti biezi (= 1/10), biezi (= 1/100 Iidz
< 1/10), retak (= 1/1000 Iidz < 1/100), reti (= 1/10000 Iidz < 1/1000), loti reti (< 1/10000), nav zinami
(nevar noteikt p&c pieejamiem datiem).

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Vakcinas droSums vertets kontrol&tos kliniskajos pétijumos, kur 14267 devas tika ievaditas 4429
veseliem zidainiem no 6 ned€lu vecuma pirmas vakcinacijas laika un 11-16 meénesu vecuma ka
revakcinacija. Visos klmiskajos petijumos zidainiem Prevenar 13 ievadija kopa ar standarta
pediatriskam vakcinam (skatit 4.5. apakSpunktu).

Zalu droSums tika izvertets ar1 354 ieprieks nevakcinétiem bérniem (vecuma no 7 ménesiem lidz 5
gadiem).

Visbiezak noverotas blakusparadibas beérniem vecuma no 6 nedelam lidz 5 gadiem bija reakcija
vakcinacijas vieta, drudzis, uzbudinamiba, samazinata &stgriba, miegainiba un/vai miega traucg€jumi.



Kliniskaja petijuma b&rniem, kuri vakcingti 2, 3 un 4 ménesu vecuma, drudzis > 38°C biezak bija
b&rniem, kuri sanéma Prevenar (7-valentu) vienlaikus ar Infanrix hexa (28,3% Iidz 42,3%)
salidzinajuma ar bérniem, kuri sanéma tikai Infanrix hexa (15,6% lidz 23,1%). P&c revakcinacijas
devas 12 1idz 15 méneSu vecuma par drudzi > 38°C zinoja 50,0% beérnu, kuri sanéma vienlaikus
Prevenar (7-valentu) un Infanrix hexa, salidzinajuma ar 33,6% b&rnu, kuri sanema tikai Infanrix hexa.
Sis reakcijas galvenokart bija videji smagas (temperatiira 39°C vai zemaka) un islaicigas.

Primara Prevenar 13 kursa laika reakcijas vakcinacijas vieta biezak tika noveérotas b&rniem, kuri
vecaki par 12 méneSiem, salidzinajuma ar zidainiem.

Kliniskajos pétijumos novérotas blakusparadibas
Klmiskajos petijumos Prevenar 13 droSuma profils bija [idzigs Prevenar droSumam. Talak raksturotais
dro$uma profils balstas uz kliniskajos pétijumos iegiitiem datiem par Prevenar 13:

Imiunas sistémas traucéjumi
Reti: Paaugstinatas jutibas reakcijas, taja skaita sejas tiiska, aizdusa, bronhu
spazmas.

Nervu sistémas traucgjumi
Retak: Krampji (tai skaita febrilie krampiji).
Reti: Hipotonijas-hiporeaktivitates epizode.

Kunga-zarnu trakta traucéjumi
Loti biezi: Samazinata apetite.
Biezi: Vemsana; caureja.

Adas un zemadas audu bojajumi
Biezi: [zsitumi.
Retak: Natrene vai natrenei 11dzigi izsitumi.

Vispargji traucgjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: Drudzis; uzbudinamiba; vakcinacijas vietas erit€ma, sacietejums/pietikums
vai sapes/jutigums; miegainiba; slikts miegs.
Vakcinacijas vietas erit€éma vai sacietejums/pietikums 2,5-7,0 cm (peéc
revakcinacijas devas vecakiem beérniem [2 - 5 gadus veciem]).

Biezi: Drudzis > 39°C; kustibu traucgjumi vakcinacijas vieta (sapju del);
vakcinacijas vietas erit€ma vai sacietejums/pietikums 2,5-7,0 cm (p&c zidainu
kursa).

Retak: Vakcinacijas vietas erit€ma vai saciet€jums/pietikums > 7,0 cm; rauduliba.

Papildu informacija par Ipa§am pacientu grupam
Elposanas apstasanas (apnoja) loti neizn€satiem jaundzimusajiem (< 28 griitniecibas nedélam) (skatit
4.4. apakspunktu).

B@érni un pusaudzi 6 Iidz 17 gadu vecuma

Drosums tika izvertéts 592 b&rniem (294 bija bérni vecuma no 5 Iidz 10 gadiem, kuri ieprieks bija
imunizeti ar vismaz ar vienu Prevenar devu un 298 bija b&mi vecuma no 10 Iidz 17 gadiem, kuri
nebija sanémusi pneimokoku vakcinu).

Visbiezak noverotas blakusparadibas beérniem un pusaudziem 6 [idz 17 gadu vecuma bija:

Nervu sistémas traucéjumi
Biezi: Galvassapes

Kunga - zarnu trakta traucéjumi
Loti biezi: Samazinata apetite
Biezi: Vemsana, caureja




Adas un zemadas audu bojajumi
Biezi: Izsitumi, natrene vai natrenei I1dzigi izsitumi

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: Uzbudinamiba, eritéma vakcinacijas vieta; sacietejums/pietikums vai sapes/jutigums,
miegainiba, slikta miega kvalitate; jutigums vakcinacijas vieta (ieskaitot trauc&tu
kustibu)

Biezi: Drudzis

Citas blakusparadibas, kas iepriek§ noverotas zidainiem un bérniem 6 nedélu Iidz 5 gadu vecuma, var
biit piemerojamas arT $aja vecuma grupa, bet $aja petijuma netika noverotas, iespgjams, maza petijjuma
dalibnieku skaita dg].

Papildus informacija par ipaSam pacientu grupam

Bérniem un pusaudziem ar sirpjveida Sinu anémiju, HIV infekciju vai pec asinsrades cilmes $tinu
transplantacijas blakusparadibu sastopamibas biezums ir l1dzigs, iznemot galvassapes, vemsanu,
caureju, drudzi, nogurumu, artral@iju un mialgiju.

Pieaugusie vecuma >18 gadiem un gados vecaki cilveki

Zalu droSums tika izvertets 7 kliniskajos p&tijumos 91593 pieaugusajiem vecuma no 18 Iidz

101 gadam. Prevenar 13 tika ievadits 48806 pieaugusajiem; 2616 (5,4 %) bija vecuma no 50 lidz 64
gadiem un 45291 (92,8 %) bija vecuma no 65 gadiem un vecaki. Viena no 7 pétjjumiem tika iek]auta
18 1idz 49 gadus vecu pieauguso grupa (n = 899), kuri sanéma Prevenar 13 un ieprieks nebija vakcingti
ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakctmu. 1916 pieaugusie, kas sanéma Prevenar 13, ieprieks
bija vakcingti ar 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu— vismaz 3 gadus pirms p&tfjuma
vakcinas sanemsanas, savukart 46890 pieaugusie nebija ieprieks vakcinéti ar 23-valento pneimokoku
polisaharidu vakcinu.

Tika novérota tendence, ka lielaks vecums ir saistits ar retaku nevélamo blakusparadibu sastopamibas
bieZumu — picaugusie vecuma > 65 gadiem neatkarigi no ta, vai ieprieks bija vakcing&ti ar pneimokoku
vakcinam, par nevélamam blakusparadibam siidzgjas retak neka gados jaunaki (18 lidz 29 gadus veci)
pieaugusie.

Kopuma visas vecuma grupas blakusparadibu sastopamibas biezums bija [idzigs. [znemums bija
vemsana, kas pieaugusajiem no 18 Iidz 49 gadiem bija noverota loti biezi (= 1/10), bet visas pargjas
vecuma grupas — biezi (no > 1/100 Iidz < 1/10), un drudzis, kas pieaugusajiem vecuma grupa no

18 I1dz 29 gadiem bija noverota loti biezi, bet visas pargjas vecuma grupas — biezi. Stipras sapes vai
jutigums vakcinas ievadiSanas vieta, ka arT izteikti rokas kustiguma ierobeZojumi no 18 lidz 39 gadus
veciem pieaugusajiem bija noveroti loti biezi, bet visas pargjas vecuma grupas — biezi.

Kliniskajos pétijumos novérotas blakusparadibas

Informacija par lokalam un sistémiskam reakcijam tika iegiita p&c katras vakcinacijas- 14 dienas péc
kartas 6 petijumos un 7 dienas p&c kartas pedgja petijjuma. Turpmak mingtais blakusparadibu biezums
pamatots ar Prevenar 13 klmiskajiem pétijumiem pieaugusajiem:

Vielmainas un uztures traucéjumi
Loti biezi: Samazinata apetite

Nervu sistémas traucéjumi
Loti biezi: Galvassapes

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Loti biezi: Caureja, vemsana (no 18 Iidz 49 gadus veciem pieaugusajiem)
Biezi: Vemsana (50 gadus veciem un vecakiem pieaugusajiem)
Retak: Slikta diisa



Imiinas sist€émas traucgjumi
Retak: Paaugstinatas jutibas reakcija, ieskaitot sejas tiisku, aizdusu, bronhospazmas

Adas un zemadas audu bojajumi
Loti biezi: Izsitumi

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: Drudzis; nogurums; eriteéma vakcinacijas vieta, saciet€jums/pietikums
vakcinacijas vieta; sapes/jutigums vakcinacijas vieta (stipras sapes vai
jutigums vakcinas ievadiSanas vieta 18 1idz 39 gadus veciem pieaugusSajiem
loti biezi); ierobezota rokas kustiba (loti izteikti rokas kustiguma ierobezojumi
18 Iidz 39 gadus veciem picaugusajiem loti bieZi).

Biezi: Drudzis (18 lidz 29 gadus veciem pieaugusajiem loti biezi)

Retak: Limfadenopatija vakcinacijas vietas rajona.

Skeleta- muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Loti biezi: Artralgija; mialgija

Kopuma netika konstatétas nozimigas atskiribas blakusparadibu sastopamibas biezuma, ja Prevenar 13
tika ievadits ar 23- valento pneimokoku polisaharidu vakcinu ieprieks vakcinétiem pieaugusajiem.

Papildus informacija par ipasam pacientu grupam
Pieaugusajiem ar HIV infekciju bija Iidzigs blakusparadibu sastopamibas biezums, iznemot drudzi un
vemsanu, kas bija loti biezi, un sliktu dusu, kas bija biezi.

Pieaugusajiem p&c asinsrades cilmes $tinu transplantacijas bija Iidzigs nevélamo blakusparadibu
sastopamibas biezums, iznemot drudzi un vemsanu, kas bija loti biezi.

Dazu zinoto sistemisko reakciju biezums bija lielaks gadijumos, ja Prevenar 13 tika ievadits
vienlaicigi ar trivalento inaktivéto gripas vakcinu (TIGV) salidzinot ar gadijumiem, kad atseviski tika
ievadita TIGV (galvassapes, drebuli, izsitumi, samazinata &stgriba, artralgija un mialgija) vai
Prevenar 13 (galvassapes, nogurums, drebuli, samazinata &stgriba un artralgija).

Prevenar 13 pécregistracijas perioda noverotas blakusparadibas

Uzskata, ka talak noraditas blakusparadibas ir Prevenar 13 blakusparadibas; ta ka §is reakcijas tika
zinotas spontanos zinojumos, to sastopamibas biezumu nevar noteikt, un tap&c tas tiek uzskatitas ka
“nav zinami”.

Asins un limfatiskas sistémas traucgjumi
Limfadenopatija (lokaliz&jas vakcinacijas vietas regiona).

Imiinas sist€émas traucgjumi
Anafilaktiskas/anafilaktoidas reakcijas, taja skaita Soks; angioedéma.

Adas un zemadas audu bojajumi
Daudzformu eritéma.

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Natrene vakcinacijas vieta; dermatits vakcinacijas vieta; nieze vakcinacijas
vieta; piesarkums.

ZinoS$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.
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4.9. Pardozésana

Prevenar 13 pardozgsana ir maz iesp&jama, jo vakcina ir pilnslirc€. Tomer ir zinojumi par Prevenar 13
pardozesanu zidainiem un b&rniem, ar to saprotot secigu devu ievadiSanu péc ieprieksgjas devas
biezak neka ieteicams. Prevenar 13 pardoz€Sanas gadijuma zinotas blakusparadibas bija tadas pasas,
ka ievadot vakcinu atbilstosi bérniem rekomendétajam ievadiSanas reZimam.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: vakcinas, pneimokoku vakcinas; ATK kods: JO7AL02

Prevenar 13 satur septinus pneimokoku kapsularos polisaharidus, kas ir Prevenar sastava (4., 6B, 9V,
14., 18C, 19F, 23F), un sesus papildu polisaharidus (1., 3., 5., 6A, 7F, 19A), visi konjugéti ar CRM 97
nesg€jprotetnu.

Saslimstiba
Zidaini un berni vecumd no 6 nedelam lidz 5 gadiem

Pamatojoties uz serotipu izplatibas pétijumiem Eiropa pirms Prevenar ievieSanas, paredzams, ka
Prevenar 13 aptvers 73—100 % (atkariba no valsts) no visiem serotipiem, kas izraisa invazivu
pneimokoku infekciju berniem lidz 5 gadu vecumam. Saja vecuma grupa 1., 3., 5., 6A, 7F un 19A
serotipi izraisa 15,6 % — 59,7 % invazivo slimibu; tas atkarigs no valsts, pétijuma laika un Prevenar
lietosanas.

Akdits vidusauss iekaisums ir biezi sastopama bérnu slimiba ar dazadu etiologiju. Baktgrijas var izraisit
60-70 % akiita vidusauss iekaisuma klinisko epizozu. S. pneumoniae ir viens no biezak sastopamajiem
akita vidusauss ieckaisuma bakterialajiem c€loniem pasaule.

Ir aprekinats, ka Prevenar 13 aptver 90% serotipu, kas izraisa pret antibakterialiem Iidzekliem
rezistentu invazivu pneimokoku infekciju.

Berni un pusaudzi 6 lidz 17 gadu vecuma

Bérniem un pusaudziem vecuma no 6 Iidz 17 gadiem pneimokoku infekciju izplatiba ir zema, tomér
paaugstinats saslimstibas un mirstibas risks ir b&rniem ar esosam blakus saslim$anam.

Pieaugusie vecuma >18 gadiem un gados vecaki cilveki
Visbiezaka pneimokoku infekciju izpausme pieaugusajiem ir pneimonija.

Zinojumos mingta sadzive iegttas pneimonijas (SIP) un IPS izplatiba Eiropa dazadas valstis atSkiras;
ta pieaug proporcionali vecumam, sakot no 50 gadu vecuma, un ir vislielaka vecuma grupa

> 65 gadiem. S. pneumoniae ir visbiezakais SIP c€lonis, un ir aprékinats, ka attistitajas valstis tas
izraisa aptuveni 30 % no visiem SIP gadijumiem, kad pieauguSajiem nepiecieSama hospitalizacija.

Pieaugusajiem visbiezakas IPS izpausmes ir bakterémiska pneimonija (aptuveni 80 % IPS gadijumu
pieaugusajiem), bakterémija bez lokalam izpausmeém un meningits. Pamatojoties uz noveérojumu
datiem perioda péc Prevenar ieklauSanas un pirms Prevenar 13 ieklauSanas bernu vakcinacijas
programma, ar Prevenar 13 pneimokoku serotipiem picaugusajiem var bt saistiti vismaz 50-76 %
(atkariba no valsts) IPS gadijumu.
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SIP un IPS risks pieaugusajiem palielinas arT hronisku blakus slimibu gadijuma, 1pasi pacientiem ar
anatomisku vai funkcionalu aspléniju, cukura diab&tu, astmu, hronisku kardiovaskularu, plausu, nieru
vai aknu slimibu ir liclaks invazivas pneimokoku infekcijas risks, un vislielakais tas ir pacientiem ar
pavajinatu imunitati, piem&ram, pacientiem ar laundabigam asinsrades slimibam vai HIV infekciju.

Prevenar 13 imunogenitates kliniskie pétjjumi zidainiem, bérniem un pusaudziem

Nav péetita Prevenar 13 aizsargajosa efektivitate pret invazivu pneimokoku infekciju. Saskana ar
Pasaules Veselibas organizacijas (PVO) ieteikumiem, potenciala sp&ja aizsargat pret invazivu
pneimokoku infekciju zidainiem un bérniem tiek veérteta, salidzinot imiino atbildi pret septiniem plasi
izplatitiem serotipiem, kas ir ieklauti gan Prevenar, gan Prevenar 13 sastava un pret kuriem vakcinas
tieSam aizsarga (par Prevenar (7-valentd) efektivitati zidainiem un b&rniem skatit talak). Imiina atbilde
pret seSiem papildu serotipiem arT tika vert&ta.

Imuna atbilde péc tris devu primara kursa zidainiem

Klmiskajos petijumos, kas veikti virkng Eiropas valstu un ASV, izmantojot dazadus vakcinacijas
kalendarus, ieklauti divi randomizeti [idzvertibas petijumi (Vacija, izmantojot 2, 3, 4 m&nesu primaro
kursu [006] un ASV, izmantojot 2, 4 un 6 ménesu primaro kursu [004]),. Sajos divos p&tfjumos imiino
atbildi pret pneimokokiem salidzinaja, izmantojot Iidzvertibas krit€rijus, tostarp pacientu skaitu
procentos, kuriem pret polisaharidu serotipa specifisku IgG koncentracija seruma vienu ménesi pec
primara kursa bija > 0,35 pg/ml, ka ari IgG geometriskas vidgjas koncentracijas salidzinajumus
(ELISA GMC). Turklat tika salidzinats ar1 funkcionalo antivielu titrs (OPA) pacientiem, kas sanéma
Prevenar un Prevenar 13. SeSiem papildu serotipiem Sos rezultatus salidzinaja ar Prevenar recipientu
mazako atbildreakciju pret septiniem biezakajiem serotipiem.

1. tabula ir paradits imiinas atbildes lidzvertibas pétijuma 006 salidzinajums, nemot vera to zidainu
skaitu, kam pneimokoku antikapsulara polisaharida IgG koncentracija sasniedza > 0,35 pg/ml.
Pétijuma 004 rezultati bija lidzigi. Prevenar 13 lidzvértiba (mazaka 95% TI vértiba reaggjuso

(0,35 pg/ml) skaita atSkiribai procentos dazadam grupam bija >-10 %) tika noverota visiem 7
biezakajiem serotipiem, iznemot 6B serotipam pétijuma 006, ka ar1 6B un 9V serotipiem petijuma 004,
kas nedaudz atSkiras. Visi septini serotipi atbilda ieprieks noteiktajiem IgG ELISA GMC lidzvertibas
kriterijiem. Prevenar 13 izraisja lidzigu, bet nedaudz zemaku antivielu [imena pieaugumu neka
Prevenar pret septiniem biezakajiem serotipiem. So atikiribu kliniska nozime nav zinama.

Lidzvertiba tika konstatéta 6 papildu serotipiem, nemot veéra to zidainu skaitu, kam antivielu
koncentracija sasniedza > 0,35 ug/ml, un IgG ELISA GMC salidzinajumu pé&tijuma 006, un 5 no Siem
6 serotipiem, iznemot 3. serotipam, petijuma 004. IgG antivielu koncentraciju > 0,35 pg/ml

3. serotipam sasniedza 98,2% (p&tijums 006) un 63,5% (p&tijums 004) Prevenar 13 sanéméeju.

1. tabula: Pacientu, kam pneimokoku kapsularo polisaharidu IgG koncentracija péc zidainu
kursa 3. devas sasniedza > 0,35 pg/ml — pétijums 006

Prevenar 13 7-valenta I_’revenar o
Serotipi % Valz/cma ggslé/lr};)la)
(1] (1]
(N=282-285) (N=277-279)
7-valentas Prevenar vakcinas serotipi
4 98,2 98,2 0,0 (-2,5; 2,6)
6B 77,5 87,1 -9,6 (-16,0; -3,3)
oV 98,6 96,4 2,2 (-0,4;5,2)
14 98,9 97,5 1,5 (-0,9; 4,1)
18C 97,2 98,6 -1,4 (4,25 1,2)
19F 95,8 96,0 -0,3 (-3,8;3,3)
23F 88,7 89,5 -0,8 (-6,0; 4,5)
Prevenar 13 papildu serotipi
1 96,1 | 87,1* | 9,1 (4,5; 13,9)
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1. tabula: Pacientu, kam pneimokoku kapsularo polisaharidu IgG koncentracija péc zidainu
kursa 3. devas sasniedza > 0,35 pg/ml — pétijums 006

Prevenar 13 7-valenta I_’revenar N
Serotipi % vakcina Atskiriba
(N=282-285) % (95 % TI)
(N=277-279)

3 98,2 87,1 11,2 (7,0; 15,8)
5 93,0 87,1 5.9 (0,8; 11,1)
6A 91,9 87,1 4,8 (-0,3; 10,1)
TF 98,6 87,1 11,5 (7,4; 16,1)
19A 99,3 87,1 12,2 (8,3; 16.,8)

* Vismazak vakcingto p&tijuma 006 reaggja uz 6B serotipu (87,1 %).

Petijumos 004 un 006 Prevenar 13 izraisTja funkcionalu antivielu rasanos pret visiem 13 vakcinas
serotipiem. AtSkiribas starp grupam pacientu skaita, kam OPA titri pret 7 biezi sastopamajiem
serotipiem bija > 1:8, netika konstatetas. P&ttjumos 006 un 004 vienu ménesi pec primara kursa OPA
titru >1:8 pret visiem septiniem biezi sastopamajiem serotipiem sasniedza attiecigi > 96 % un > 90 %
Prevenar 13 sanémgju.

Pargjiem 6 serotipiem pétijumos 004 un 006 vienu ménesi pec primara kursa OPA titru > 1:8
sasniedza 91,4 % lidz 100 % vakcin&to ar Prevenar 13. Funkcionalo antivielu (OPA) geometriskie
vidgjie titri pret 1., 3. un 5. serotipu bija zemaki ka titri pret katru no pargjiem papildu serotipiem; §1
fenomena kliniska nozime attieciba uz aizsargajoso efektivitati nav zinama.

Imuna atbilde péc divu devu primara kursa zidainiem

Imunogenitate péc divam devam zidainiem ir aprakstita cetros p&tijumos. Zidainu skaits, kam ménesi
p&c otras devas pneimokoku antikapsulara polisaharida IgG koncentracija sasniedza > 0,35 pg/ml, bija
no 79,6 % lidz 98,5 % pret 11 no 13 vakcinas serotipiem. Mazaks skaits zidainu sasniedza $o antivielu
koncentracijas slieksni pret 6B serotipu (27,9 % - 57,3 %) un 23F (55,8 % - 68,1 %) visos petijumos 2
un 4 ménesu reZima, salidzinot ar 58,4 % pret 6B serotipu un 68,6 % pret 23F serotipu p&tijuma 3 un 5
ménesu reZima. P&c revakcinacijas devas pret visiem vakcinas serotipiem, tostarp 6B un 23F, bija divu
devu primarajam kursam adekvata imtina atbilde. Lielbritanijas petijjuma funkcionala antivielu reakcija
(OPA) bija Iidziga pret visiem serotipiem, tostarp 6B un 23F, Prevenar un Prevenar 13 grupas péc
primara kursa divu un ¢etru ménesu vecuma un péc revakcinacijas devas 12 ménesu vecuma. Péc
zidainu kursa reaggjuso skaits ar OPV titru > 1:8 bija vismaz 87 % un vismaz 93 % — p&c
revakcinacijas devas ar Prevenar 13. OPA geometriska vidgja titri pret 1., 3. un 5. serotipu bija zemaki
ka pret pargjiem papildu vakcinas serotipiem; §1 fenomena kliniska nozime attieciba uz aizsardzibas
efektivitati nav zinama.

Revakcinacijas atbildes reakcijas péc divu devu un tris devu primara kursa zidainiem

P&c revakcinacijas devas ievadiSanas pieauga antivielu koncentracija pret visiem 13 serotipiem
(salidzinot ar [imeniem pirms revakcinacijas). 12 serotipiem antivielu koncentracija p&c revakcinacijas
bija augstaka, neka p&c primara kursa zidainiem. Sie novérojumi saskan ar adekvatas iminas atminas
ierosinasanu. Imiina atbilde pret 3. serotipu p&c revakcinacijas devas neparsniedza to Iimeni, kas tika
noverots péc zidainu vakcinacijas kursa; §1 fenomena kliniska nozime attieciba uz imiinas atminas
indukciju pret 3. serotipu nav zinama.

Antivielu atbildes reakcija pret revakcinacijas devu péc divu vai trs devu primara kursa bija [idziga
visiem 13 vakcinas serotipiem.

Bérniem vecuma no 7 ménesiem lidz 5 gadiem vecumam atbilstosa imunizacijas kalendara ievéroSana

(ka aprakstits 4.2. apakSpunkta) izraisija antikapsulara polisaharida IgG antivielu ITmena pieaugumu
pret katru no 13 serotipiem, kas ir vismaz tada pasa Iimeni ka trTs devu primaraja kursa zidainiem.
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Antivielu saglabasanas un imunologiska atmina tika vértéta p&tijumos veseliem bérniem, kuri sanéma
vienreizgju Prevenar 13 devu ne atrak ka 2 gadus péc to iepriek$gjas imunizacijas ar 4 Prevenar
devam, vai 3 devu Prevenar kursu zidainiem ar sekojosu Prevenar 13 vakcinaciju 12 mé&neSu vecuma,
vai 4 Prevenar 13 devam.

Vienreizgja Prevenar 13 deva berniem vidgji 3,4 gadu vecuma, neatkarigi no ieprieks€jas vakcinacijas
vestures ar Prevenar vai Prevenar 13, izraisja specigu antivielu atbildes reakciju gan pret 7 kopigajiem

serotipiem, gan 6 papildus Prevenar 13 serotipiem.

Kops 7-valenta Prevenar ievie$anas 2000. gada, pneimokoku infekciju uzraudzibas dati nav
pieradijusi, ka Prevenar b&rniba ierosinata imunitate biitu vajinajusies laika gaita.

PriekSlaikus dzimusi zidaini

Prevenar 13 droSums un imunogenitate, ievadot vakctnu 2, 3, 4 un 12 mé&nesu vecuma, tika verteta
aptuveni 100 priekslaikus dzimuSiem zidainiem (vid&jais aprekinatais gestacijas vecums — Estimated
Gestational Age [EGA] — 31 nedgla; robezas no 26 Iidz 36 ned€lam) un salidzinata ar aptuveni 100
iznesatiem zidainiem (vid€jais EGA 39 nedglas; robezas no 37 lidz 42 ned&lam).

Imunas atbildes reakcija priekslaikus dzimuSiem zidainiem un iznésatiem zidainiem tika salidzinata,
proporcionali novertgjot to subjektu skaitu, kuri sasniedza pneimokoku polisaharidu IgG saistoso
antivielu koncentraciju >0,35 pg/ml 1 ménesi péc zidainu vakcinacijas kursa. S1 pieeja Prevenar 13 un
Prevenar imunogenitates salidzinasanai tick pamatota ar PVO vadliijam.

Vairak neka 85% zidainu 1 ménesi p&c vakcinacijas kursa tika sasniegta pneimokoku polisaharidu IgG
saistoso antivielu koncentracija >0,35 pg/ml, iznemot 5. serotipam (71,7%), 6A serotipam (82,7%) un
6B serotipam (72,7%) priekslaikus dzimu3o zidainu grupa. Siem 3 serotipiem atbildes reakcija
priekslaikus dzimuso zidainu grupa bija ievérojami zemaka neka starp izn€satajiem zidainiem.
Aptuveni vienu menesi péc devas ievadiSanas maziem b&rniem tads pats antivielu koncentracijas
slieksnis katra grupa tika sasniegts >97%, iznemot 3. serotipam (71% priekslaikus dzimusiem
zidainiem un 79% izné&satiem zidainiem). Nav zinams, vai priekslaikus dzimuSiem zidainiem imiinas
atbildes reakcija rodas pret visiem serotipiem. Kopuma priekslaikus dzimuSiem zidainiem serotipam
specifisko IgG GMC bija zemaka neka izn€satiem zidainiem.

P&c vakcinacijas kursa zidainiem OPA GMT bija lidzigs priekslaikus dzimuSiem zidainiem,
salidzinajuma ar izn€satiem zidainiem, iznemot 5. serotipu, kas bija zemaks priekslaikus dzimusSiem
zidainiem. OPA GMT péc devas ievadisanas maziem b&rniem, salidzinajuma ar tiem, kam vakcinacija
tika veikta zidaina vecuma, bija Iidzigs vai zemaks 4 serotipiem (4, 14, 18C, 19F un), un statistiski
ieverojami lielaks 6 serotipiem no 13 (1, 3, 5, 7F, 9V , un 19A) priekslaikus dzimuSiem zidainiem,
salidzinajuma ar 10 serotipiem no 13 (1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 18C, 19A, 23F un) izngsatiem zidainiem.

Beérni (12-59 ménesus veci), kuriem veikts pilns imunizacijas kurss ar 7-valento Prevenar

P&c vienreizgjas Prevenar 13 devas ievadiSanas bérniem (12-59 ménesus veciem), kuriem ir veikts
pilns imunizacijas kurss ar 7-valento Prevenar (2 vai 3 devu primarais kurss plus revakcinacija),
seruma IgG limenis > 0.35 pg /ml un OPA titrs > 1:8 tika sasniegts vismaz 90 % gadijumu. Toméer 3
(serotipi 1, 5 un 6A) no 6 papildus serotipiem tika uzradits zemaks IgG GMC un OPA GMT Iimenis,
salidzinot ar tiem b&rniem, kuri ieprieks bija sanémusi vismaz vienu Prevenar 13 vakcinacijas devu.
GMC un GMTs zemaka limena kliniska nozime paslaik nav zinama.

Nevakcinéti bérni (12-23 méneSus veci)

Petfjumi nevakcingtiem bérniem (12-23 ménesSus veciem) ar 7-valento Prevenar pieradija, ka
nepiecieSamas 2 devas, lai sasniegtu tadu seruma IgG koncentraciju serotipiem 6B un 23F, kas lidziga
tam, ko izraisa 3 devu kurss zidainiem.
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Bérni un pusaudzi 5 - 17 gadu vecuma

Atklata petijuma 592 veseliem bérniem un pusaudziem, ieskaitot b&rnus ar astmu (17,4%), kuriem var
bt nosliece uz pneimokoku infekciju, Prevenar 13 izraistja imtino atbildi pret visiem 13 serotipiem.
Viena Prevenar 13 deva tika ievadita 5 lidz 10 gadus veciem bérniem, kuri agrak vakcingti ar vismaz 1
Prevenar devu, un bérniem un pusaudziem 10 lidz 17 gadu vecuma, kuri ieprieks nebija saneémusi
pneimokoku vakcinu.

Gan bérniem 5 I1dz 10 gadu vecuma, gan berniem un pusaudziem 10 lidz 17 gadu vecuma imtina
atbilde uz Prevenar 13 nebija zemaka par Prevenar pret 7 kopigajiem serotipiem un 6 papildus
serotipiem Prevenar 13, salidzinot ar imiino atbildi p&c ceturtas devas zidainiem, kas vakcingti 2, 4, 6
un 12-15 ménesu vecuma, nosakot seruma IgG.

1 ménesi p&c vakcinacijas OPA GMT bérniem un pusaudziem 10 Iidz 17 gadu vecuma nebija zemaki
par OPA GMT 5 lidz 10 gadu vecuma grupa 12 no 13 serotipiem (iznemot serotipu 3).

Imiina atbilde péc ievadiSanas subkutani

Prevenar 13 ievadiSana subkutani tika izvertta nesalidzinosa p&tjjuma, apsekojot 185 veselus japanu
zidainus un b&rnus, kas sanema 4 devas attiecigi 2; 4; 6 un 12—15 menesu vecuma. Petijuma
konstatgja, ka droSums un imunogenitate kopuma atbilda novérojumiem pétijumos par ievadiSanu
intramuskulari.

Prevenar 13 efektivitate

Invaziva pneimokoku slimiba

Anglijas Sabiedribas Veselibas organizacijas publicétie dati rada, ka ¢etrus gadus péc Prevenar
ievieSanas ka divu devu primaras vakcinacijas kursu zidainiem ar revakcinacijas devu otraja dzives
gada, un ar 94% vakcinacijas parklajumu, Anglija un Velsa tika zinots par 7 vakcinas serotipu izraisito
slimibu samazinasanos par 98% (95% TI 95; 99). Attiecigi ¢etrus gadus p&c parieSanas uz Prevenar 13
turpinajas 7 Prevenar serotipu izraisitas invazivas pneimokoku slimibas (IPS) izplatibas samazinajums
no 76% bermiem, kas jaunaki par 2 gadiem, [idz 91% bermiem 5-14 gadu vecuma. Ar serotipu saistita
samazinasanas visiem pieciem (5) Prevenar 13 ietvertajiem papildu serotipiem (netika noverotas
serotipa 5 izraisitas IPS) dazadas vecuma grupas ir att€lota 2. tabula un bija no 68% (serotipam 3) lidz
100% (serotipam 6A) bérniem l1dz 5 gadu vecumam. Nozimiga izplatibas samazinasanas tika novérota
arT lielaka vecuma grupas, kur netika veikta vakcinacija ar Prevenar 13 (netieSais efekts).

15



2. tabula. Ar serotipu saistito gadijumu skaits un IPS izplatibas samazinasanas 2013./2014. gada
salidzinajuma ar 2008./2009.-2009./2010. gadu (2008./2010. gadu) péc vecuma Anglija un Velsa

<5 gadu vecuma 5-64 gadu vecuma >65 gadu vecuma
2008- | 2013/ | %, izplatibas | 2008- | 2013/ %, 2008- | 2013/ | %, izplatibas
108 14% | samazinasa- 108 148 izplatibas 108 14% | samazinaga-
nas (95% samazina- nas (95%
TI*) Sanas TI*)
(95% TT*)
Prevenar 13 ietvertie papildu serotipi
1 50054) | 5(5 91% 458 77 83% 102 (89) 13 87%
(382) (71) (13)
(98%; (88%; (94%;
68%)** T4%)** 72%)**
3 26(24) | 8(8) 68% 178 73 59% 256 143 44%
(148) (68) (224) (146)
(89%; 6%) (72%; (57%;
6A 10 (9) 0(0) 100% 53(44) | 5(5) 90% 94(82) | 5(5 95%
(100%; (97%; (99%;
62%)** 56%)** 81%)**
7F | 90(82) | 8(8) 91% 430 160 63% 173 75 56%
(361) (148) (152) 77
(97%; (71%; (70%;
T4%)** 50%)** 37%)**
19A | 85(77) | 7(7) 91% 225 104 54% 279 97 65%
(191) 97) (246) (99)
(97%; (65%; (75%;
T5%)** 32%)** 53%)**

¥ Same@rots péc serotipéto paraugu proporcijas, trikkstosa vecuma, kopsaucgja, salidzinot ar
2009./2010. gadu un kopgjo IPS tendenci Iidz 2009./2010. gadam (p&c tam tenden¢u samérosana netika
veikta).

*  95% TI aprekinats pec Puasona intervala, balstoties uz izkliedes koeficientu 2,1 saskana ar visu IPS
datu model&sanu par 2000.-2006. gadu pirms Prevanar ievieSanas.

**  p<0,005, ieskaitot 6A, kur p=0,002

Vidusauss iekaisums (VI)

Izragla veikta, publicéta petijuma, lietojot 2 devu primaro kursu ar revakcinacijas devu otraja dzives
gada, Prevenar 13 ietekme uz VI tika aprakstita uz populaciju balstita aktivas noveéroSanas sistema ar
timpanocent€zg iegiita vidusauss $kidruma uzsgjumu Izraglas berniem ar VI Iidz 2 gadu vecumam.

P&c Prevenar un attiecigi péc Prevenar 13 ievieSanas samazinajas izplatiba no 2,1 gadijuma uz 0,1
gadijumu uz 1000 b&rniem (95%) Prevenar serotipiem un serotipam 6A, ka arT samazinajas izplatiba
no 0,9 gadijumiem uz 0,1 gadijumu uz 1000 bérniem (89%) Prevenar 13 papildu serotipiem 1, 3, 5, 7F
un 19A. Laika posma no 2004. gada jilija (pirms Prevenar ievieSanas) lidz 2013. gada junijam (p&c
Prevenar 13 ievieSanas) kopg€jais pneimokoku izraisitais VI gadijumu skaits gada samazinajas no 9,6
gadijumiem uz 2,1 gadijumu uz 1000 b&rniem.
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Pneimonija

Daudzcentru noverojuma pétijuma Francija, salidzinot laika posmus pirms un p&c parieSanas no
Prevenar uz Prevenar 13, par 16% (no 2060 uz 1725 gadijumiem) samazinajas sabiedriba iegiitas
pneimonijas (SIP) gadijumu skaits uznemsanas nodalas b&rniem vecuma no 1 ménesa Iidz 15 gadiem.
SamazinaSanas par 53% (no 167 uz 79 gadijumiem) (p<0,001) bija SIP gadijumiem ar pleiralu
izsvidumu, bet par 63% (no 64 uz 24 gadijumiem) (p<0,001) — mikrobiologiski apstiprinatiem SIP
gadijumiem. Otraja gada péc Prevenar 13 ievieSanas kopgjais SIP gadijumu skaits, ko ierosinaja
Prevenar 13 papildu 6 vakcinas serotipi, samazinajas no 27 uz 7 izolatiem (par 74%).

Visu célonu izraisttas pneimonijas samazinasanas visspilgtak izteikta bija jaunakajas vakcinacijas
vecuma grupas ar samazinasanos par 31,8% (no 757 uz 516 gadijumiem) un 16,6% (no 64 uz 24
gadijumiem) attiecigi vecuma <2 gadiem un 2 Iidz 5 gadu vecuma. Gadijumu skaits vecakiem,
galvenokart nevakcinétiem bérniem (> 5 gadiem) p&tjjuma laika nemainijas.

Nepartraukta uzraudzibas sist€éma (no 2004. gada Iidz 2013. gadam), lai aprakstitu Prevenar un
attiecigi Prevenar 13 ietekmi uz SIP b&rniem Iidz 5 gadu vecumam Dienvidizragla, lietojot divu devu
primaro kursu ar revakcinacijas devu otraja dzives gada, par 68% (95% T1 73; 61) samazinajas
ambulatorie apmekl&jumi, bet par 32% (95% TI 39; 22) — stacion&Sana ar alveolaru SIP pec
Prevenar 13 ievieSanas, salidzinot ar laika posmu pirms Prevenar ieviesanas.

Ietekme uz nazofaringealu nésasanu

Uzraudzibas petijuma Francija b&miem ar akiitu vidusauss iekaisumu, tika noteiktas izmainas
pneimokoku serotipu nazofaringeala (NF) né€sasana péc Prevenar (7-valentd) ievie$anas un p&c tam ari
pec Prevenar 13 ievieSanas. Prevenar 13 iev€rojami samazinaja visu papildus 6 serotipu (un serotipa
6C) NF nésasanu un atsevisku serotipu 6.c, 7F, 19A nesasanu, salidzinot ar Prevenar. Nesasanas
samazina$anas bija noverota ar1 serotipam 3 (2,5% vs 1,1%, p = 0,1). N&sasana netika novérota
serotipiem 1 un 5.

Konjuggtas pneimokoku vakcinacijas ietekme uz nazofaringealu né€sasanu tika pétita randomizeta
dubultmasketa p&tijuma, kura zidaini Izra€la sanéma Prevenar 13 vai Prevenar (7-valentu) 2, 4, 6 un
12 méneSu vecuma. Prevenar 13 ievérojami samazinaja visu 6 papildus serotipu (un serotipa 6C) un
atsevisku serotipu 1, 6a, 6¢, 7F, 19A iegiiSanu NF cela, salidzinajuma ar Prevenar. SamazinaSanas
netika noverota serotipam 3, un serotipam 5 kolonizacija bija parak reta, lai noveértétu ietekmi.
Pargjiem 6 no atlikusajiem 7 kopigajiem serotipiem novéroja lidzigu NF n€sasanu abu vakcinu grupas;
ievérojama samazinasanas tika noverota serotipam 19F.

Saja pétijuma tika dokument&ta S. pneumoniae serotipu 19A, 19F, un 6A neuznémiguma
samazinasanas pret vairakam antibiotikam. Samazinasanas bija robezas no 34% lidz 62%, atkariba no

serotipa un antibiotikas.

Prevenar (7-valentas vakcinas) aizsargajo$a efektivitate zidainiem un bérniem

7-valenta Prevenar efektivitate verteta divos lielos petijumos: Ziemelkalifornijas (the Northern
California Kaiser Permanente -NCKP) pétijuma un Somijas vidusauss iekaisuma petijuma (Finnish
Otitis Media - FinOM). Abi pétijumi bija randomizgti, dubultmasketi, aktivi kontroleti p&tfjumi, kur
zidainus randomizg&ja Prevenar vai kontroles vakcias grupas (NCKP pétijuma kontrolei bija
meningokoku C serogrupas CRM-konjugéta [MnCC] vakcina; FinOM pétijuma —B hepatita vakcina)
getru devu kursa 2, 4, 6 un 12-15 ménesu vecuma. So pétijumu efektivitates rezultati (par invazivu
pneimokoku infekciju, pneimoniju un akiitu vidusauss iekaisumu) apkopoti 3. tabula.
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3. tabula: 7-valentas Prevenar vakcinas efektivitates kopsavilkums!

Tests N VE? 95% TI
NCKP: vakcinas serotips, stacionara® 30258 97 % 85; 100
NCKP: kliniska pneimonija ar patologiskam izmainam kriiskurvja rentgena 23746 35% 4; 56
NCKP: akiits vidusauss iekaisums (AVI)* 23746
Visas epizodes 7% 4;10
Recidivéjoss AVI (3 epizodes 6 ménesu laika vai 4 epizodes gada laika) 9% 3;15
Recidivéjoss AVI (5 epizodes 6 ménesu laika vai 6 epizodes gada laika) 23 % 7; 36
Ievietota timpanostomijas caurulite 20,3 % 2; 35
FinVA: akiits vidusauss iekaisums 1662
Visas epizodes 6 % -4; 16
Visi pneimokoku izraisiti AVI 34 % 21; 45
Vakcinas serotipu izraisiti AVI 57 % 44; 67

!Saskana ar protokolu
2Vakcinas efektivitate
31995. gada oktobris 11dz 1999. gada 20. aprilis
41995. gada oktobris lidz 1998. gada 30. aprilis

Prevenar (7-valentas) vakcinas efektivitate

7-valentas Prevenar vakcinas efektivitate (gan tiesais, gan netiesais efekts) pret pneimokoku infekciju
ir pétits gan divu, gan trTs devu zidainu primara kursa imunizacijas programmas, katrai ar
revakcinacijas devam (4. tabula). Pateicoties Prevenar plasajai izmantoSanai, invazivu pneimokoku
infekciju biezums ir pastavigi un butiski samazinajies.

Izmantojot skrininga metodi, serotipiem tika noteikta specifiska efektivitate pec divam devam pret 6B
un 23F serotipiem Iidz 1 gada vecumam un Lielbritanija ta bija attiecigi 66 % (-29; 91 %) un 100 %
(25; 100 %).

4. tabula: Kopsavilkums par 7-valentas Prevenar vakcinas efektivitati pret invazivu pneimokoku infekciju

Valsts Ieteicama vakcinacijas Slimibas samazinaSanas, % 95 % TI
(ievieSanas gads) shéma
Lielbritanija (Anglijaun | 2, 4 un 13 ménesi Vakcinas serotipi: 49; 95 %
Velsa)! 2 devas lidz 1 gada vecumam:
(2006.g.) 85 %
ASV (2000.g.) 2,4, 6,+12-15 menesi
Bérni < 52 Vakcinas serotipi: 98 % 97;99 %
Visi serotipi: 77 % 73;79 %
Personas > 65° Vakcinas serotipi: 76 % nav piemerots
Visi serotipi: 38 % nav piemerots
Kanada 2,4 un 12 ménesi Visi serotipi: 73 % nav piemerots
(Kvebeka)* Vakcinas serotipi:
(2004.g.) divu devu zidainu kursa: 99 % 92, 100 %
pabeigta kursa: 100 % 82,100 %

'Bérni lidz 2 gadu vecumam. Aprekinata vakcinas efektivitate 2008. gada jiinija (Briima metode).

22005. gada dati

32004. gada dati

4Bérni Iidz 5 gadu vecumam. 2005. gada janvaris 1idz 2007. gada decembris. Pilna efektivitate standarta 2+1
kursam vél nav pieejama.

Afkiits vidusauss iekaisums

Kops vakcinas ieklausanas nacionalas imunizacijas programmas Prevenar efektivitate 3+1 kursa
novéerota arT pret akiitu vidusauss iekaisumu un pneimoniju. Retrospektivi vertgjot plasu ASV
apdrosinataju datu bazi, beémiem lidz 2 gadu vecumam vizites AVI dé] samazinajas par 42,7 % (95 %
TI, 42,4-43,1 %) un zales AVI arstésanai tika parakstitas par 41,9 % mazak, salidzinot ar situaciju
pirms vakcinas registracijas (2004. gads pret 1997.—1999.gadu). Lidziga analiz€ hospitalizacijas un
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ambulatoras vizites visu iemeslu pneimoniju d€l samazinajas par attiecigi 52,4 % un 41,1 %.
Gadijumos, kas atziti par pneimokoku pneimonijam, be&miem Iidz 2 gadu vecumam novérotais
hospitalizaciju un ambulatoro vizisu samazinajums bija attiecigi 57,6 % un 46,9 %, salidzinot ar
situdciju pirms vakcinas registracijas (2004.gads pret 1997.—1999.¢.). Lai ari §ada veida novérojumu
analizes nevar secinat tieSu c€lonu un seku saistibu, Sie dati liek domat, ka Prevenar ir biitiska loma
glotadu slimibu (AVI un pneimonijas) uzliesmojumu samazina$ana mérka populacija.

Pétijums par efektivitati 65 gadus veciem un vecakiem pacientiem

Efektivitate pret vakcinas tipa (VT) pneimokoku SIP un IPS tika vertéta Niderlandg veikta plasa,
randomiz&ta, dubultmasketa, placebo kontroleta petijuma (Community-Acquired Pneumonia
Immunization Trial in Adults — CAPiTA). 84496 pacienti, kuru vecums bija vismaz 65 gadi, tika vienu
reizi vakcingti ar Prevenar 13 vai placebo, tos randomizgjot attieciba 1:1.

CAPiTA petfjuma tikai iesaistiti brivpratigie vecuma no 65 gadiem, un vinu demografiskie un
veselibas stavokla raditaji var atSkirties no datiem personam, kuriem nepiecieSama vakcinacija.

Pirmais ar kraskurvja rentgenu apstiprinatais pneimonijas gadijums, kad bija nepiecieSama
hospitalizacija, tika identificts apméram 2 % §1s populacijas (n=1814 pacienti); no tiem

329 gadijumos tika apstiprinata pneimokoku izraisita SIP, bet 182 gadijumi bija VT pneimokoku SIP
protokola un modificétas planotas arstéSanas (modified intent to treat — mITT) populacijas.

Efektivitate katra protokola populacija tika konstatéta primarajam un sekundarajiem efektivitates
kriterijiem (5. tabula).

5. tabula: Vakcinas efektivitate (VE) CAPIiTA pétijuma primarajam un sekundarajiem efektivitates
kriterijiem (protokola populacija)
Gadijumi
. I VE (%) s
Efektivitates kriterijs Kopa Prevenar 13| Placebo (95,2% TI) p vertiba
grupa grupa
Primarais efektivitates kritéerijis
Pirma apstiprinata VT 139 49 90 45,56 0.0006
pneimokoku SIP epizode (21,82; 62,49) ’
Sekundarie efektivitates kritériji
Pirma apstiprinata NB/NI! 45.00
vakcinas tipa pneimokoku SIP 93 33 60 ’ 0,0067
. (14,21; 65,31)
epizode
Pirma VT-IPS? epizode 35 7 28 75,00 0,0005
(41,06; 90,87)
'NB/NI — nebakterémiska/neizvaziva
2VT-IPS — vakcinas tipa invaziva pneimokoku slimiba

Aizsardziba pret VT pneimokoku SIP, NB/NI VT pneimokoku SIP un VT-IPS pirmo epizodi ilga visu
pétijuma laiku, t.i., ¢etrus gadus.

P&tijums nebija izstradats, lai demonstrétu efektivitati apaksgrupas, un > 85 gadu veco petamo personu
skaits nebija pictickams, lai demonstrétu efektivitati Saja vecuma grupa.

Post-hoc analize tika izmantota, lai noteiktu talak min&tos sabiedriskas veselibas iznakumus attieciba
uz klmisko SIP (ka definéts CAPiTA pétijuma un pamatojoties uz kliniskajam atradném, neatkarigi no
radiologiskas infiltracijas vai etilogijas apstiprinajuma): vakcinas efektivitate (VE), saslim$anas
biezuma samazinajums (incidence rate reducation — IRR) un vakcin@t vajadzigo skaits (number
needed to vaccinate — NNV) (6. tabula).
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IRR, ko sauc arT par slimibu gadijumu biezumu, ko novers ar vakcinu, ir ar vakciu noversto slimibas
gadijumu skaits uz 100000 persongadu noveérosanas.

6. tabula NNV ir raditajs par cilvéku skaitu, kurus nepieciesams vakcinét, lai noverstu vienu klmisku
SIP gadijumu.

6. tabula: Vakcinas efektivitate (VE) attieciba uz klinisko SIP*

Epizodes VakcInas BieZums uz 100 000 Gadijumu | Vakcinet
efektivitate! % persongadu bieZuma |vajadzigo
95% TD) novérosanu (PGO) | samazinaju | skaits®
(vienpuséja ms? (95%
p vértiba) TI)
Prevenar Placebo Prevenar | Placebo
13 13
Visu 1375 1495 8,1 819,1 891,2 72,2 277
epizosu (-0,6; 16,1) (-5,3; 149,6)
analize (0.034)
Pirmas 1126 1214 7,3 670,7 723,7 53,0 378
epizode (-0,4; 14,4) (-2,7; 108,7)
§ (0,031)
analize

* Pacienti ar vismaz 2 no sekojosam izpausmém: klepus, strutainas krépas, temperatira >38°C vai <36,1°C;
pneimonija (apstiprinata ar izklausiSanu); leikocitoze; C reaktiva proteina vertiba >3 reizes virs nomas augsgjas
robezas; hipoks€mija ar parcialo skabekla spiedienu <60 mmHg, elpojot istabas gaisu.

'VE apréekinasana tika izmantots Puasona regresijas modelis ar nejausiem efektiem.

2Uz 100000 cilvekgadu novérosanas. IRR aprekina ka gadijumu biezumu placebo grupa minus atgadijumu
biezumu vakcinas grupa, un matematiski tas ir vienads ar VE x atgadijumu biezums placebo grupa.

3 Pamatojoties uz 5 gadu ilgu aizsardzibu. NNV nav biezums, bet norada uz novérsto gadijumu skaitu noteiktam
vakcingto personu skaitam. NNV ietver arT petfjuma ilgumu vai aizsardzibas ilgumu un to aprékina ka 1 dalot ar
IRR un aizsardzibas ilguma (vai petijuma ilguma) reizinajumu (=1/(IRR X ilgums)).

Imunogenitates pétijumi pieaugusajiem vecuma >18 gadiem un gados vecakiem cilvékiem

Pieaugusajiem aizsargajoso antivielu Iimena slieksnis pret polisaharidu serotipa specifisku IgG
koncentraciju seruma nav noteikts. Lai novertétu potencialo sp&ju aizsargat pret invazivu pneimokoku
infekciju un pneimoniju, visos pivotalajos kliniskajos petijumos ka surogata markieris tika izmantots
serotipa specifisks opsanofagocitejoso funkcionalo antivielu titrs (OPA). Vienu ménesi p&c katras
vakcinacijas tika aprékinati OPA geometriskie vidgjie titri. OPA titri tiek izteikti ka augstaka seruma
atSkaidijuma apgrieztais lielums, kas samazina pneimokoku izdzivoSanu par vismaz 50 %.

Pivotali p&tijumi ar Prevenar 13 tika veikti, lai pieraditu, ka funkcionalo antivielu reakcija pret 13
serotipiem ir bez kliniski nozZimigam atskiribam, un pret daziem serotipiem ta ir augstaka, salidzinot ar
imiino atbildi pret 12 serotipiem, ja izmanto licenceto 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcmu [1,
3,4,5,6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F] vienu ménesi péc vakcingsanas. Specifiskaja
funkcionalaja antivielu titra imtina atbilde pret 6A serotipu, ko satur tikai Prevenar 13, uzradija
cetrkartigu pieaugumu, salidzinot ar [imeni pirms imunizacijas.

Prevenar 13 imunogenitate pétita piecos kliniskajos p&tijumos Eiropa un ASV dazadas vecuma grupas
no 18 lidz 95 gadu vecumam. Sobrid pieejami imunogenitates dati par veiktajiem kliniskajiem
petijumiem ar Prevenar 13 pieauguso grupa vecuma no 18 gadiem un vecakiem, ieskaitot tos
pieaugusos, kuri ir 65 gadus veci un vecaki un kuri ieprieks sanémusi vienu vai vairakas 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinas devas piecus gadus pirms iesaistiSanas petijuma. Katra pétijjuma
ieklauti veseli un imunologiski veseli pieaugusie ar stabilu blakus saslim$anu stavokli p&tijuma
sakuma, kas var veicinat pneimokoku infekciju (piem., hroniskas kardiovaskularas slimibas, hroniskas
elpcelu slimibas, ieskaitot astmu, nieru slimibas un cukura diabéts, hroniskas aknu slimibas, ieskaitot
alkohola aknu slimibas), ka ar1 pieaugusie ar tadiem riska faktoriem ka smekeSana un alkoholisms.

Prevenar 13 imunogenitate un droSiba konstatéta pieaugusajiem, kuri ir 18 gadus veci un vecaki,
ieskaitot arT tos, kuri ieprieks san€musi pneimokoku polisaharidu vakcinu.
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Pieaugusie, kuri ieprieks nav sanemusi 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu

Tiesaja salidzinosaja kliniskaja petijuma, kas veikts picaugusajiem vecuma no 60 lidz 64 gadiem,
petijuma iesaistitie sanéma vienu devu Prevenar 13 vai vienu devu 23-valentu pneimokoku
polisaharidu vakcinu. ST pétijuma ietvaros citi pieaugusie vecuma no 50 lidz 59 gadiem un vél viena
18—49 gadus vecu pieaugu$o grupa sanéma vienu devu Prevenar 13.

7. tabula salidzinati OPA geometriskie vidgjie titri vienu ménesi péc devas sanemsanas vecuma grupa
no 60 lidz 64 gadiem, kuri sanémusi vienu devu Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu
vakcinu, un vecuma grupa no 50 Iidz 59 gadiem, kuri sanémusi vienu devu Prevenar 13.

7. tabula: OPA geometriskie vidéjie titri pieaugusajiem vecuma no 60 lidz 64 gadiem, kuri
sanemusi vienu devu Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu (PPSV23),
un pieaugusajiem vecuma no 50 Iidz 59 gadiem, kuri sanémusi vienu devu Prevenar13*"*

Prevenar 13| Prevenar 13 | PPSV23 Prevenar 13 N
50-59 gadus veci Prevenar 13 attieciba
50-59 gadi | 60-64 gadi | 60-64 gadi| attieciba pret pre! g f SVdZ.3’
N=350-384 | N=359-404 |N=367-402| 60-64 gadus veciem ot gadi
Serotips GMT GMT GMT GMR (95% TI) GMR 95 % TD)
1 200 146 104 1,4 (1,08; 1,73) 1,4 (1,10; 1,78)
3 91 93 85 1,0 (0,81; 1,19) 1,1 (0,90; 1,32)
4 2833 2062 1295 1,4 (1,07; 1,77) 1,6 (1,19;2,13)
5 269 199 162 1,4 (1,01; 1,80) 1,2 (0,93; 1,62)
6AT 4328 2593 213 1,7 (1,30; 2,15) | 12,1 | (8,63; 17,08)
6B 3212 1984 788 1,6 (1,24; 2,12) 2,5 (1,82; 3,48)
7F 1520 1120 405 1,4 (1,03; 1,79) 2,8 (1,98; 3,87)
Y 1726 1164 407 1,5 (1,11; 1,98) 2,9 (2,00; 4,08)
14 957 612 692 1,6 (1,16; 2,12) 0,9 (0,64; 1,21)
18C 1939 1726 925 1,1 (0,86; 1,47) 1,9 (1,39; 2,51)
19A 956 682 352 1.4 (1,16; 1,69) 1,9 (1,56; 2,41)
19F 599 517 539 1,2 (0,87; 1,54) 1,0 (0,72; 1,28)
23F 494 375 72 1,3 (0,94; 1,84) 5,2 (3,67; 7,33)

®Ne mazaka efektivitate tika noteikta, jo zemaka divpusgja 95% ticamibas intervala (TI) robeza pret
geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 0.5.

b Statistiski nozimigi augstaka atbildes reakcija tika noteikta, ja divpusgja 95% ticamibas intervala (TT)
zemaka robeza pret geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 1.

¢ Serotipam 6A, ko satur tikai Prevenar 13, tika noteikta statistiski nozimigi augstaka atbildes
reakcija, ja divpusgja 95% ticamibas intervala (TT) zemaka robeza pret geometriski mazako rezultatu
vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 2.

Picaugusajiem vecuma no 60 lidz 64 gadiem OPA geometriskie vidgjie titri ar Prevenar 13 ir bez
kliniski nozimigam atskiribam, salidzinot ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu pret
divpadsmit serotipiem, kurus satur abas vakcinas. Pret 9 serotipiem OPA titri konstatéti ka statistiski
nozimigaki to vida, kuri sanéma Prevenar 13.

Picaugusajiem vecuma no 50 lidz 59 gadiem OPA geometriskie vidg&jie titri pret visiem 13 serotipiem
ar Prevenar 13 ir bez kltniski nozimigam atskiribam, salidzinot ar imiino atbildi pieaugusajiem vecuma
no 60 Iidz 64 gadiem. 9 serotipos imiina atbilde ir saistita ar vecumu, jo pieaugusajiem vecuma no 50
lidz 59 gadiem imtina atbilde ir statistiski nozimigaka neka pieaugusSajiem vecuma no 60 Iidz 64
gadiem.

Visiem pieaugusajiem > 50 gadiem, kuri sanéma vienu devu Prevenar 13, OPA titri pret 6A serotipu

bija nozimigi lielaki neka pieaugusajiem > 60 gadiem, kuri sanéma vienu devu 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinu.
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Vienu gadu péc vakcinacijas ar Prevenar 13 OPA titri bija samazinajusies, salidzinot ar vienu ménesi
pec vakcinacijas, tomér OPA titri pret visiem serotipiem saglabajas augstaki neka sakotngja stavokli:

Sakotngjie OPA
geometriskie vidgjie titri

OPA geometriskie vidgjie
titri vienu gadu pec
Prevenar 13

Pieaugusie vecuma no 50 Iidz 59 gadiem,

kuri ieprieks nav vakcingti ar 23-valentu no 5 lidz 45 no 20 Iidz 1234
pneimokoku polisaharidu vakcinu

PieaugusSie vecuma no 60 Iidz 64 gadiem,

kuri ieprieks nav vakcingti ar 23-valentu no 5 lidz 37 no 19 lidz 733

pneimokoku polisaharidu vakcinu

8. tabula ir paraditi OPA geometriskie vid&jie titri p&c vienas Prevenar 13 devas ievadiSanas 18—

49 gadus veciem pacientiem salidzinajuma ar 60—64 gadus veciem pacientiem.

8. tabula. OPA geometriskie vidéjie titri 18—49 un 60—-64 gadus veciem pacientiem, kam ievadits

Prevenar 13%"

18-49 gadus veci 60—64 gadus veci 18—49 gadus veci pacienti
pacienti pacienti salidzinajuma ar
n = 836-866 n = 359-404 60—64 gadus veciem pacientiem

Serotips GMT? GMT? GMR (95 % TI°)
1 353 146 2,4 (2,03; 2,87)
3 91 93 1,0 (0,84; 1,13)
4 4747 2062 2,3 (1,925 2,76)
5 386 199 1,9 (1,55; 2,42)
6A 5746 2593 2,2 (1,84; 2,67)
6B 9813 1984 4.9 (4,13, 5,93)
7F 3249 1120 2,9 (2,415 3,49)
oV 3339 1164 2,9 (2,34; 3,52)
14 2983 612 4,9 (4,01; 5,93)
18C 3989 1726 2,3 (1,91; 2,79)
19A 1580 682 2,3 (2,02; 2,66)
19F 1533 517 3,0 (2,44; 3,60)
23F 1570 375 4,2 (3,31; 5,31)

*Ne mazaka efektivitate tika noteikta, jo zemaka divpuséja 95 % TI robeza pret geometriski mazako

rezultatu vid€jo lielumu (GMR) bija lielaka par 0,5.
b Statistiski nozZimigi augstaka atbildes reakcija tika noteikta, jo divpusgja 95 % TI zemaka robeza pret
geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka par 1.
¢ Attiecibas ticamibas intervali (TI) ir ticamibas intervalu atpakalparveidojumi, pamatojoties uz
parametru logaritmu vidgjo atSkiribu Stjidenta t sadalijuma.

18-49 gadus veciem pieaugusajiem visu Prevenar 13 serotipu OPA geometriskie vidgjie titri nebija
mazaki par 60—-64 gadus vecu pieauguso atbildes reakciju uz Prevenar 13.

Vienu gadu pec vakcinacijas ar Prevenar 13 OPA titri salidzinajuma ar stavokli péc viena ménesa bija
samazinajusies, tomer visu serotipu titri bija lielaki par sakotn&jiem.
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Sakotngjais OPA geometriskais | OPA geometriskais vidgjais
titrs vienu gadu péc

Prevenar 13 ievadiSanas

vidgjais titrs

18—49 gadus veci pieaugusie, kas

no 5 1idz 186 no 23 lidz 2948

ieprieks nav vakcingti ar 23-valentu

pneimokoku polisaharidu vakcinu

Pieaugusie, kuri ieprieks ir sanémusi 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu

Imunas atbildes pret Prevenar 13 un 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcmu tika salidzinatas
tieSaja salidzino$aja petijuma pieaugusajiem vecuma > 70 gadiem, kuri bija sap€musi vienu devu
pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 gadus pirms pétijuma veiktas vakcinacijas.

9. tabula salidzinati OPA geometriskie vidgjie titri vienu ménesi péc devas sanemsanas > 70 gadus
veciem pieaugusajiem, kuri jau ieprieks vakcinéti ar pneimokoku polisaharidu, un pétijuma ietvaros
sanémusi vienu devu Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu.

9. tabula — OPA geometriskie vidgjie titri > 70 gadus veciem pieaugusajiem, kuri jau ieprieks
vakcinéti ar pneimokoku polisaharidu vakcinu, un pétijuma ietvaros sanémusi vienu devu
Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu (PPSV23)*b*

Prevenar 13 PPSV23 Prevenar OPA geometriskie vidéjie
N=400-426 N=395-445 titri attieciba pret PPSV23
Serotips OPA GMT OPA GMT GMR 95% TD
1 81 55 1,5 (1,17; 1,88)
3 55 49 1,1 (0,91; 1,35)
4 545 203 2,7 (1,93; 3,74)
5 72 36 2,0 (1,55;2,63)
6A" 903 94 9,6 (7,005 13,26)
6B 1261 417 3,0 (2,21;4,13)
7F 245 160 1,5 (1,07; 2,18)
ov 181 90 2,0 (1,36; 2,97)
14 280 285 1,0 (0,73; 1,33)
18C 907 481 1,9 (1,42; 2,50)
19A 354 200 1,8 (1,43; 2,20)
19F 333 214 1,6 (1,17; 2,06)
23F 158 43 3,7 (2,69; 5,09)

®Ne mazaka efektivitate tika noteikta, jo zemaka divpus€ja 95 % ticamibas intervala (TT) robeZza pret
geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR)bija lielaka neka 0.5.

b Statistiski nozimigi augstaka atbildes reakcija tika noteikta, ja divpusgja 95 % ticamibas intervala
(TT) zemaka robeza pret geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 1.

¢ Serotipam 6A, ko satur tikai Prevenar 13, tika noteikta statistiski nozZimigi augstaka atbildes
reakcija, ja divpusgja 95 % ticamibas intervala (TT) zemaka robeza pret geometriski mazako rezultatu
vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 2.

Pieaugusajiem, kuri san€musi pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 gadus pirms pétijjuma
veiktas vakcinacijas, OPA geometriskie vidgjie titri ar Prevenar 13 bija bez kliniski nozimigam
atSkirtbam, salidzinot ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu pret divpadsmit serotipiem,
kurus satur abas vakcinas. Turklat, $aja petijuma statistiski nozimigi augstaki OPA geometriskie
vidgjie titri tika konstatéti pret 10 no 12 serotipiem, kurus satur abas vakcinas. Imiinas atbildes pret 6A
serotipu bija statistiski nozimigi augstakas péc vakcing$anas ar Prevenar 13, neka péc 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinas.

Gadu péc vakcinas Prevenar 13 sanemsanas 70 gadus veciem un vecakiem pieaugusajiem, kuri bija
sanémusi pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 gadus pirms petijuma veiktas vakcinacijas, OPA
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titri bija samazinajusies, salidzinot ar raditajiem menesi pec vakcinacijas, tomer, OPA titri pret visiem
serotipiem saglabajas augstaki neka sakotn&ja stavokli:

Sakotngjie OPA OPA geometriskie vidgjie
geometriskie titri vienu gadu péc
vidgjie titri Prevenar 13

> 70 gadus veci pieaugusie, kuri sanémusi
pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 9 Iidz 122 18 Iidz 381
gadus pirms pétijuma veiktas vakcinacijas

Imiunas atbildes reakcija ipasas pacientu grupas

Individiem ar talak aprakstitajam saslimSanam ir lielaks pneimokoku infekcijas risks. Prevenar 13
lietoSanas izraisita antivielu l[imena kltniska nozime $ajas ipasajas populacijas nav zinama.

Sirpjveida Sinu anémija

Francija, Italija, Lielbritanija, ASV, Libana, Egipte un Satida Arabija tika veikts atklats vienas grupas
petijums ar divam Prevenar 13 devam, ievaditam ar 6 ménesu starplaiku. Pétijums tika veikts 158
be&miem un pusaudziem >6—<18 gadu vecuma ar sirpjveida §tinu an€miju, kuri ieprieks bija vakcineti
ar vienu vai vairakam 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devam vismaz 6 me&neSus pirms
ieklausanas petijuma. P&c pirmas vakcinacijas Prevenar 13 izraisitais antivielu Itmenis, kas izteikts gan
ar I[gG GMC, gan OPA GMT, bija statistiski nozimigi augstaks neka pirms vakcinacijas. Péc otras
devas ievadiSanas imtinas atbildes reakcija bija Iidziga tai, kada ta bija p&c pirmas devas. Vienu gadu
p&c otras devas ievadi$anas ar [gG GMC un OPA GMT palidzibu noteiktais antivielu limenis bija
augstaks neka pirms pirmas Prevenar 13 devas, iznemot 3. un 5. serotipa [gG GMC Iimeni, kas bija
skaitliski I1dzigs.

Prevenar (7-valenta) papildu imunogenitates dati: bérni ar sirpjveida Sinu anémiju

Prevenar imunogenitati petija atklata, daudzcentru petijuma 49 zidainiem ar sirpjveida §tinu an€miju.
Berni bija vakcingti ar Prevenar (3 devas ar viena ménesa starplaiku, sakot no 2 ménesSu vecuma), un
46 no Siem berniem 15-18 meénesu vecuma sanéma ar1 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu.
P&c primaras imunizacijas 95,6% subjektu antivielu limenis pret visiem septiniem Prevenar sastava
esoSiem serotipiem bija vismaz 0,35 pg/ml. P&c polisaharidu vakcinas ievadiSanas noveéroja nozimigu
antivielu koncentracijas paaugstinasanos pret septiniem serotipiem, liecinot, ka imunologiska atmina ir
labi izveidojusies.

HIV infekcija

Pneimokoku vakcinu vel nesanémusi berni un pieaugusie

Ieprieks nevakcinéti, ar HIV infic&ti berni un pieaugusie ar CD4 >200 stnu/pl (vidgji 717,0 Stnam/pl)
un virusu slodzi <50000 kopiju/ml (vidgji 2090,0 kopiju/ml), kuriem nebija aktivas ar AIDS saistitas
slimibas, sanéma 3 Prevenar 13 devas. Saskana ar vispargjiem ieteikumiem, velak tika ievadita viena
23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas deva. Vakcinas tika ievaditas peéc 1 menesi ilga
starplaika. Aptuveni 1 ménesi p&c katras vakcinas devas ievadiSanas tika analizétas 259—

270 vertejamo subjektu imiinas atbildes. P&c pirmas Prevenar 13 devas radas antivielu Iimenis (tas tika
noteikts ar [gG GMC un OPA GMT palidzibu), kas bija statistiski nozimigi augstaks par limeni pirms
vakcinacijas. P&c otras un tre$as Prevenar 13 devas imiinas atbildes bija [idzigas vai intensivakas par
tam, kas tika noverotas p&c pirmas devas.

Pieaugusie pacienti, kuri ieprieks vakcineti ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu
Pieaugusie ar HIV infekciju vecuma >18 gadiem ar CD4 >200 $tinu/ul (vid&ji 609,1 $tna/ul) un virusu
slodzi <50 000 kopiju/ml (vidgji 330,6 kopijas/ml), kam nebija aktivas ar AIDS saistitas slimibas un
kuri ieprieks bija vakcingti ar 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu, kas tika ievadita vismaz 6
ménesus pirms ieklauSanas petijuma, sanema tris Prevenar 13 devas — pétijuma ieklauSanas bridi, 6
ménesus un 12 ménesus pec pirmas Prevenar 13 devas. Imiinas atbildes reakcija tika noverteta 231-
255 petamajam personam aptuveni vienu ménesi pec katras Prevenar 13 devas. Pec pirmas devas
Prevenar 13 izraisttais antivielu limenis, kas izteikts gan ar IgG GMC, gan OPA GMT, bija statistiski
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nozimigi augstaks neka pirms vakcinacijas. Pec otras un tresas Prevenar 13 devas imtinas atbildes
reakcija bija lidziga tai, kada ta bija pec pirmas devas, vai labaka. 162 no pétijuma subjektiem ieprieks
bija sanemusi vienu 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devu, 143 subjekti- divas un 26
subjekti- vairak neka divas 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devas. Subjektiem, kuri
ieprieks bija sanémusi divas vai vairak 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devas, imiinas
atbildes reakcija bija lidziga tai, kada ta bija subjektiem kuri ieprieks bija sanémusi vienu devu.

Asinsrades cilmes Sunu transplantacija

Be@rniem un pieaugusajiem, kam vismaz divu gadu vecuma ir veikta asinsrades cilmes $tinu
transplantacija (HSCT) un ir bijusi pilniga hematologiska fona slimibas remisija vai loti laba dal&ja
remisija limfomas un mielomas gadijumos, san€ma tris Prevenar 13 devas ar vismaz 1 ménesi ilgu
laiku starp devam. Pirma deva tika ievadita 3—6 ménesus pec HSCT. Prevenar 13 ceturta
(revakcinacijas) deva tika ievadita 6 menesus péc tresas devas. Saskana ar vispargjiem ieteikumiem,
1 ménesi pec Prevenar 13 ceturtas devas ievadiSanas tika ievadita viena 23-valentas pneimokoku
polisaharidu vakcinas deva. Aptuveni 1 ménesi pec vakcinacijas ar [lgG GMC palidzibu tika analiz&tas
168-211 vertgjamo subjektu imtnreakcijas. Katra Prevenar 13 deva paaugstinaja antivielu Iimeni.
Visu serotipu gadijumos péc Prevenar 13 ceturtas devas ievérojami pastiprinajas imiina atbilde
(salidzinajuma ar imiino atbildi p&c tresas devas). Funkciongjoso antivielu titri (OPA titri) $aja
petijuma netika analizeti.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Nav piemé&rojamas.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegitie dati par farmakologisko drosumu, vienreiz&ju un atkartotu
devu toksicitati, lokalo panesamibu un reprodukcijas un attistibas toksicitati neliecina par Tpasu risku
cilvekam.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Natrija hlorids

Dzintarskabe

Polisorbats 80

Udens injekcijam

Informaciju par adjuvantu skatit 2. apaks$punkta.

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma del $ts zales nedrikst sajaukt (lietot maisfjuma) ar citam zalém.

6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2°C—8°C). Nesasaldét.

Prevenar 13 ir stabils &etras dienas temperatiira lidz 25°C. ST perioda beigas Prevenar 13 jaizlieto vai
jaiznicina. Sie dati ir paredzeti veselibas apripes specialistiem ka padoms Tslaicigu temperatiiras

novirzu gadijumos.
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6.5. Iepakojuma veids un saturs

0,5 ml suspensija injekcijam pilnslirce (I klases stikls) ar virzula aizbazni (lateksu nesaturosa
hlorbutila gumija) un aizsargvacinu (lateksu nesaturoSa izopréna brombutila gumija).

Iepakojuma 1, 10 vai 50 pilnslirces, ar adatam vai bez tam.

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Uzglabajot var izveidoties baltas nogulsnes un dzidrs slanis virs ta. Ta nav bojasanas pazime.

Pirms gaisa izvadiSanas no §lirces vakcina kartigi jasakrata, lai iegiitu homogenu baltu suspensiju. Ta
pirms ievadiSanas vizuali jaapskata, lai konstatetu, vai nav izveidojusas sikas dalinas un/vai mainijies
fizikalais stavoklis. Ja saturs izskatas savadak neka tam vajadzetu bit, nelietojiet to.

Nav 1pasu atkritumu likvidesanas prasibu.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/09/590/001
EU/1/09/590/002
EU/1/09/590/003
EU/1/09/590/004
EU/1/09/590/005
EU/1/09/590/006

9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2009. gada 09. decembris.

P&dgjas parregistracijas datums: 2014. gada 18. septembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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1.  ZALUNOSAUKUMS
Prevenar 13 suspensija injekcijam vienas devas flakona

pneimokoku polisaharidu konjuggta vakcina (13-valenta, adsorbéta)
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine (13-valent, adsorbed)

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 devas (0,5 ml) sastavs:

Pneimokoku polisaharids, 1.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 3.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 4.! serotips 22 ug
Pneimokoku polisaharids, 5.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 6A' serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 6B! serotips 44 ug
Pneimokoku polisaharids, 7F' serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 9V' serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 14.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 18C! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 19A! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 19F! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 23F! serotips 2,2 ug

'Konjugéts ar CRM 97 nesgjproteinu, adsorbéts uz aluminija fosfata.
1 deva (0,5 ml) satur aptuveni 32 ug CRM 97 nesgjproteina un 0,125 mg aluminija.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu
Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Suspensija injekcijam vienas devas flakona.

Vakcina ir homoggna balta suspensija.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Aktiva imunizacija, lai aizsargatu zidainus, bernus un pusaudzus vecuma no 6 nedélam lidz 17 gadiem
no Streptococcus pneumoniae izraisitam invazivam slimibam, pneimonijas un akiita vidusauss

iekaisuma.

Aktiva imunizacija, lai aizsargatu pieaugusos vecuma >18 gadiem un gados vecakus cilvékus no
Streptococcus pneumoniae izraisitam invazivam pneimokoku infekcijam un pneimonijas.

Skatit 4.4. un 5.1. apaks$punktu, lai iegiitu informaciju par aizsardzibu pret specifiskiem pneimokoku
serotipiem.

Prevenar 13 ir jalieto saskana ar oficialiem ieteikumiem, nemot vera invazivas slimibas un

pneimonijas risku dazadas vecuma grupas, esos$as blakusslimibas un serotipu epidemiologijas
atSkiribas dazados geografiskos regionos.
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4.2. Devas un lieto§anas veids
Prevenar 13 imunizacijas grafikam jabiit pamatotam ar oficialam rekomendacijam.
Devas

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Zidainiem, kuri sanem pirmo Prevenar 13 devu, vakcinacijas kursu iesaka pabeigt ar Prevenar 13.

Zidaini vecuma no 6 nedélam lidz 6 ménesiem

Tris devu primarais kurss

Ieteicamais imunizacijas kurss sastav no ¢etram devam, katra 0,5 ml. Primarais zidainu imunizacijas
kurss sastav no trim devam, pirmo devu parasti ievada 2 m&nesSu vecuma, un intervals starp devam ir
vismaz 1 ménesis. Pirmo devu var ievadit, sakot no 6 ned€lu vecuma. Ceturto devu (revakcinaciju)
rekomendg 11 - 15 ménesu vecuma.

Divu devu primarais kurss

Ja Prevenar 13 ir ieklauts zidainu standarta imunizacijas programma, var izmantot citu kursu, kas
sastav no trim devam, katra 0,5 ml. Pirmo devu var ievadit no 2 méneSu vecuma, otro devu — péc 2
ménesiem. Treso devu (revakcinaciju) rekomendg 11 - 15 ménesu vecuma (skatit 5.1. apakSpunktu).

PriekSlaikus dzimusi zidaini (< 37 gestacijas nedélas)

Priekslaikus dzimuSiem zidainiem ieteiktais imunizacijas kurss sastav no ¢etram devam — katra pa
0,5 ml. Primarais zidainu vakcinacijas kurss sastav no trim devam, pirmo devu ievadot 2 ménesu
vecuma un ieverojot vismaz 1 ménesa starplaiku starp devam. Pirmo devu var ievadit arT jau seSu
nedelu vecuma. Ceturto devu (revakcinaciju) iesaka ievadit starp 11. un 15. dzives ménesi (skatit
4.4. un 5.1. apaksSpunktu).

Nevakcinéti zidaini un bérni > 7 ménesu vecuma

7 - 11 ménesus veci zidaini
Divas devas, katra 0,5 ml, intervals starp devam vismaz 1 ménesis. TreSo devu rekomendg otraja
dzives gada.

12 - 23 ménesus veci bérni
Divas devas, katra 0,5 ml, intervals starp devam vismaz 2 ménesi (skatit 5.1. apakSpunktu).

2 - 17 gadus veci bérni un pusaudzi
Viena 0,5 ml deva.

Prevenar 13 vakcinacijas grafiks zidainiem un b&rniem, kuri ieprieks vakcinéti ar Prevenar (7-valentu)
(Streptococcus pneumoniae 4., 6B, 9V, 14., 18C. 19F un 23F serotipi)

Prevenar 13 satur tos paSus septinus serotipus, kas ir Prevenar sastava, izmantojot tadu pasu
nesgjproteinu CRM 7.

Zidainiem un berniem, kuriem vakcinacija uzsakta ar Prevenar, to var nomainit uz Prevenar 13 jebkura
vakcinacijas kursa posma.

Mazi bérni (12-59 ménesus veci), kuri pilniba imunizeti ar 7-valento Prevenar

Maziem bérniem, kuriem ir veikta pilniga imunizacija ar 7-valento Prevenar, jasanem viena 0,5 ml
Prevenar 13 deva, lai izraisitu imino atbildi pret 6 papildus serotipiem. ST 0,5 ml Prevenar 13 deva
jaievada ne atrak ka 8 ned€las pec pedgjas 7-valenta Prevenar devas (skatit 5.1. apakSpunktu).
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5-17 gadus veci bérni un pusaudzi

Bérni 5 1idz 17 gadu vecuma var sanemt vienu Prevenar 13 devu, ja tie ieprieks ir vakcingti ar vienu
vai vairakam Prevenar devam. ST Prevenar 13 deva jaievada vismaz 8 nedglas péc pedéjas Prevenar (7-
valenta) devas (skatit 5.1. apakSpunktu).

Pieaugusie vecuma >18 gadiem un gados vecaki cilvéki

Viena deva.

Revakcinacijas nepiecieSamiba ar sekojoSu Prevenar 13 devu nav noteikta.

Neatkarigi no ieprieks€ja pneimokoku vakcinacijas statusa, ja 23-valentas pneimokoku polisaharidu
vakcinas lietoSana tiek uzskatita par lietderigu, Prevenar 13 jaievada vispirms (skatit 4.5. un

5.1. apak$punktu).

Ipasas pacientu grupas

Individi ar blakussaslim§anam, kas var veicinat uznemibu pret invazivu pneimokoku infekciju
(piem&ram, ar sirpjveida $tinu anémiju vai HIV infekciju), arT ieprieks$ vakcinétie ar vienu vai
vairakam 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devam, var sanemt vismaz vienu Prevenar 13
devu (skatit 5.1. apakSpunktu).

Cilvekiem péc asinsrades cilmes $iinu transplantacijas (HSCT) ieteicamaja imunizacijas s€rija ir Cetras
0,5 ml Prevenar 13 devas. Pirmaja sérija ir tris devas - pirma deva ir jaievada 3—6 ménesus péc HSCT,
un starp devam ir jabiit vismaz 1 ménesi ilgam starplaikam. Ceturto (revakcinacijas) devu ieteicams
ievadit seSus me&nesus pec tresas devas (skatit 5.1. apakSpunktu).

IevadiSanas veids

Vakcina jaievada intramuskularas injekcijas veida. Ieteicamas injic€Sanas vietas ir augsstilba prieksgja
sanu virsma (musculus vastus lateralis) zidainiem vai deltveida muskulis augsdelma bérniem un
picaugusajiem.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivajam vielam vai jebkuru no 6.1. apak$punkta uzskaititajam paligvielam
vai pret difterijas toksoidu.

Tapat ka citu vakcinu gadijuma, Prevenar 13 ievadiSana jaatliek pacientiem, kuriem ir akiita, smaga
febrila slimiba. Tomer viegla infekcija, piem@ram, saaukst€Sanas, nav iemesls vakcinacijas atlikSanai.

4.4. Ipasibridinajumi un piesardziba lieto§ana
Prevenar 13 nedrikst ievadit intravaskulari.

Tapat ka visu injicgjamo vakcinu gadijuma, vienmer jabut viegli pieejamai atbilstoSai medicTniskai
palidzibai un uzraudzibai reti iesp&jamu anafilaktisku reakciju gadijuma, kas rodas p&c vakcinas
ievadiSanas.

So vakcinu intramuskularas injekcijas veida nedrikst ievadit cilvékiem ar trombocitopéniju vai
jebkadiem asinsreces trauc€jumiem, kas varétu biit kontrindikacija intramuskularai injekcijai, tacu
vakcinu drikst ievadit subkutani, ja vien iesp&jamais ieguvums parliecinosi atsver ievadiSanas risku
(skatit 5.1. apakSpunktu).

Prevenar 13 aizsargas tikai pret tiem Streptococcus pneumoniae serotipiem, kas ieklauti vakcina, un

neaizsargas pret citiem mikroorganismiem, kas izraisa invazivas slimibas, pneimoniju vai vidusauss
iekaisumu. Tapat ka jebkura vakcina, arT Prevenar 13 var neaizsargat visus individus, kas sanémusi
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vakcinaciju pret pneimokoku infekciju. Lai iegtitu jaunako epidemiologisko informaciju, kas attiecas
uz Jusu valsti, versieties atbilstosaja valsts iestade.

Cilvekiem ar imiinas sist€mas trauc&jumiem imunosupresivas terapijas, genétiska defekta, cilveka
imiindefictta virusa infekcijas (HIV) vai citu iemeslu dél aktiva imunizacija var but samazinata
antivielu veidoSanas.

Prevenar 13 droSuma un imunogenitates dati ir pieejami par ierobezotu pacientu skaitu ar sirpjveida
Stnu anemiju, HIV infekciju vai pec asinsrades cilmes $tinu transplantacijas (skatit 5.1. apaksSpunktu).
Prevenar 13 drosuma un imunogenitates dati nav pieejami par pacientiem ar citiem specifiskiem
imunitates traucgjumiem (piem., ar Jaundabigiem audzgjiem vai ar nefrotisko sindromu), tade]
vakcinacija jaizverte individuali.

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva - biitiba tas ir ““ natriju nesaturosas”.

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Klmiskajos petijumos Prevenar 13 izraisija imtino atbildi pret visiem trispadsmit vakcina ieklautajiem
serotipiem. Imtina atbilde pret 3. serotipu p&c revakcinacijas devas neparsniedza Iimeni, kas tika
noverots pec zidainu vakcinacijas kursa; §1 fenomena kliniska nozime attieciba uz imiinas atminas
ierosinasanu pret 3. serotipu nav zinama (skatit 5.1. apaks$punktu).

Reaggjuso personu funkcionalo antivielu titru attiecibas (OPA titri > 1:8) pret 1., 3. un 5. serotipiem
bija augstas. Tomeér OPA geometriskie vidgjie titri pret Siem serotipiem bija zemaki ka pret pargjiem
papildu vakcinas serotipiem; $T fenomena kliniska nozime attieciba uz aizsargajoso efektivitati nav
zinama (skatit 5.1. apakSpunktu).

Ierobezoti dati liecina, ka 7-valenta Prevenar vakcina (tris devas primaraja kursa) izraisa labu imiino
reakciju zidainiem ar sirpjveida §tinu slimibu, un tas droSums ir lidzigs zema riska grupam (skatit
5.1. apak$punktu).

Beérniem, kuri jaunaki par 2 gadiem, jasanem vecumam atbilsto$s Prevenar 13 vakcinacijas kurss
(skatit 4.2. apakSpunktu). Konjugetas pneimokoku vakcinas lietoSana neaizstaj 23-valentas
pneimokoku polisaharidu vakcinas lietoSanu 2 gadus veciem un vecakiem b&rniem ar augstu
Streptococcus pneumoniae izraisttu invazivu slimibu risku (piem., b&€miem ar sirpjveida $tnu slimibu,
aspleniju, HIV infekciju, hroniskam slimibam vai novajinatu imunitati). Ja vien tiek rekomendets, tad
paaugstinata riska berniem pe&c 24 ménesu vecuma un ieprieks jau vakcingtiem ar Prevenar 13 jasanem
23-valenta pneimokoku polisaharidu vakcina. Intervalam starp 13-valentu pneimokoku konjugétu
vakcinu (Prevenar 13) un 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu jabut ne mazakam par 8
nedelam. Nav datu, kas liecinatu, ka 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas ievadiSana
nevakcingtiem vai ieprieks ar Prevenar 13 vakcingtiem b&rniem raditu samazinatu atbildes reakciju
pret turpmakam Prevenar 13 devam.

Primarai imuniz&Sanai ordingjot vakcinas loti neiznésatiem (priekslaicigi dzimusiem) zidainiem (kas
dzimusi < 28 gritniecibas ned€las), Tpasi tiem, kam anamngzg ir elpoSanas sist€mas nepietickama
brieduma pazimes, jaapsver iesp&jamais apnojas risks un nepiecieSamiba uzraudzit zidaina elpoSanu
48 - 72 stundas p&c vakcinas ievadiSanas. VakcingSana Sai zidainu grupai sniedz lielu ieguvumu, tapec
to nedrikst atlikt vai no tas atteikties.

Vakcinas serotipiem aizsardziba pret vidusauss ieckaisumu iesp&jama mazaka neka pret invazivu
slimibu. Ta ka vidusauss iekaisumu izraisa daudzi citi mikroorganismi, ne tikai pneimokoku serotipi,
kas ieklauti vakcina, sagaidama aizsardziba pret vidusauss iekaisumu kopuma ir zema (skatit

5.1. apakSpunktu).

Ja Prevenar 13 tiek lietots vienlaikus ar Infanrix hexa (DTPa HBV-IPV/Hib), tad novéroto febrilo

reakciju biezums ir [1dzigs tam, kas noverots Prevenar (7-valentu) un Infanrix Hexa vienlaikus
lietoSanas gadijuma (skatit 4.8. apakSpunktu). Tika noverots palielinats zinojumu skaits par krampjiem
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(ar vai bez drudza) un hipotonijas-hiporeaktivitates epizodém (HHE), lietojot Prevenar 13 vienlaikus
ar Infanrix hexa (skatit 4.8. apakSpunktu).

Bérniem ar krampju 1ekmém vai drudza izraisitiem krampjiem anamnezg, ka arT visiem bérniem,
kuriem Prevenar 13 tiek ievadits kopa ar veselu $iinu gara klepus vakcinu, atbilstosi vietejam
arstéSanas vadlmijam jadod temperatiiru pazeminosi Iidzekli.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Prevenar 13 var ievadit vienlaikus ar jebkuriem $o vakcinu antigéniem gan monovalentu, gan
kombing&tu vakcinu veida: difterijas, stingumkrampju, acelularas vai veselu $tinu gara klepus, b tipa
Haemophilus influenzae, inaktivéta poliomielita, B hepatita (attieciba uz Infanrix hexa skattt

4.4. apakSpunktu), meningokoku C serotipa, masalu, clicinu, masalinu, v&jbaku un rotavirusa vakcinu.

Prevenar 13 var arT ievadit 12-23 méneSu vecuma vienlaicigi ar stingumkrampju toksoida konjugéto
meningokoku polisaharidu A, C, W un Y serogrupas vakcinu bérniem, kuri ir atbilstosi vakcinéti ar
Prevenar 13 (nemot vera viet€jas vadlinijas).

Dati no pécregistracijas kliniska pétijuma, kura tika izvertéta pretdrudza lidzeklu (ibuproféna un
paracetamola) profilaktiskas lietoSanas ietekme uz imtino atbildi pret Prevenar 13, liecina, ka
paracetamola vienlaikus lietoSana vai lietoSana vakcinacijas diena var samazinat imiino atbildi péc
Prevenar 13 kursa zidainiem. Atbildes reakcija uz revakcinaciju, kas tika veikta p&c 12 méneSiem, bija
neizmainita. ST novérojuma kliniskais nozimigums nav zinams.

Beérni un pusaudzi 6 lidz 17 gadu vecuma

Dati par vienlaikus lietoSanu ar citam vakctnam paslaik nav pieejami.

Pieaugusie 18 1idz 49 gadu vecuma

Dati par lietoSanu vienlaikus ar citam vakcinam nav pieejami.

Pieaugusie vecuma no 50 gadiem un vecaki

Prevenar 13 var ievadit vienlaikus ar sezonalo trivalento inaktivéto gripas vakcinu (TIGV).

Divos pétijumos pieaugusajiem vecuma no 50 1idz 59 gadiem un 65 gadus veciem un vecakiem tika
pieradits, ka Prevenar 13 var lietot vienlaicigi ar trivalento inaktiv&to gripas vakcinu (TIGV). Atbildes
reakcija uz visiem trim TIGV antigéniem bija lidziga gan ievadot TIGV vienu pasu, gan vienlaicigi ar
Prevenar 13.

Atbildes reakcija uz Prevenar 13 bija mazak izteikta, ievadot to vienlaicigi ar TIGV, salidzinot ar
gadijumiem, kad Prevenar 13 tika ievadits viens pats, kaut gan netika noverota ilgtermina iedarbiba uz
antivielu [imeni asints.

Tresaja p&tijuma piedalijas picaugusie vecuma no 50 Iidz 93 gadiem. P&tijuma tika atklats, ka
Prevenar 13 var lietot vienlaicigi ar sezonalo kvadrivalento inaktiveto gripas vakcimu (QIV). Imtinas
atbildes reakcijas uz visiem Cetriem QIV celmiem nebija mazak izteiktas, lietojot Prevenar 13
vienlaicigi ar QIV, salidzinajuma ar raditajiem, kad QIV tika lietota atseviski.

Imunas atbildes reakcijas uz Prevenar 13 nebija mazak izteiktas, lietojot Prevenar 13 vienlaicigi ar
QIV, salidzinajuma ar raditajiem, kad Prevenar 13 tika lietots atseviski. Lietojot vienlaicigi ar
trivalento vakcinu, imtinas atbildes reakcijas uz dalu no pneimokoka serotipiem bija zemakas, ja abas
vakcinas tika ievaditas vienlaicigi.
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Vienlaiciga lietoSana ar citam vakcinam nav izvertéta.

Dazadas injic€jamas vakcinas jaievada atSkirigas vakcinacijas vietas.

Prevenar 13 un 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas vienlaiciga ievadiSana nav pétita.
Klmiskajos petijumos imiina atbildes reakcija bija mazak izteikta pret visiem serotipiem gadijumos,
kad Prevenar 13 tika ievadits vienu gadu p&c 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas
lietoSanas, salidzinajuma ar gadijumiem, kad Prevenar 13 tika ievadits ar 23-valento pneimokoku
polisaharidu vakcinu ieprieks nevakcinétiem subjektiem. ST noveérojuma kliniskais nozimigums nav
zinams.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar Kkriti

Griitnieciba

Nav datu par pneimokoku 13-valenta konjugata vakcinas lietoSanu gratniecem, tade] jaizvairas no
Prevenar 13 lietoSanas griitniecibas laika.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai pneimokoku 13-valenta konjugata vakcina izdalas mates piena.
Fertilitate

P&tijumi ar dzivniekiem neliecina par tieSu vai netieSu kaitigu ietekmi attieciba uz reproduktivo
toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportiidzeklus un apkalpot mehanismus

Prevenar 13 neietekme vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Tomér dazas blakusparadibas, kas minétas 4.8. apaks$punkta “Nevelamas blakusparadibas”, var
Tslaicigi ietekmét sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

P&cregistracijas perioda sanemto zinojumu analize liecina par potencialu krampju (ar vai bez drudza)
un HHE riska paaugstinasanos, salidzinot grupas, kuras Prevenar 13 tika lietots kopa ar Infanrix hexa,
un grupas, kuras tika lietots tikai Prevenar 13.

Kliniskajos p&tijumos un p&cregistracijas perioda zinotas blakusparadibas visas vecuma grupas ir
uzskaititas $aja apaks$punkta katra organu sist€émas klas€ to sastopamibas bieZuma un nopietnibas
samazinajuma seciba. Sastopamibas biezums tiek noteikts §adi: loti biezi (= 1/10), biezi (= 1/100 Iidz
< 1/10), retak (= 1/1000 Iidz < 1/100), reti (= 1/10000 Iidz < 1/1000), loti reti (< 1/10000), nav zinami
(nevar noteikt p&c pieejamiem datiem).

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam Iidz 5 gadiem

Vakcinas droSums vertets kontrol&tos kliniskajos pétijumos, kur 14267 devas tika ievaditas 4429
veseliem zidainiem no 6 ned€lu vecuma pirmas vakcinacijas laika un 11-16 meénesu vecuma ka
revakcinacija. Visos klmiskajos petijumos zidainiem Prevenar 13 ievadija kopa ar standarta
pediatriskam vakcmam (skatit 4.5. apakSpunktu).

Zalu droSums tika izvertets ar1 354 ieprieks nevakcinétiem b&rniem (vecuma no 7 meénesiem lidz 5
gadiem).

Visbiezak noverotas blakusparadibas beérniem vecuma no 6 nedelam lidz 5 gadiem bija reakcija
vakcinacijas vieta, drudzis, uzbudinamiba, samazinata &stgriba, miegainiba un/vai miega trauc€jumi.
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Klmiskaja pétijuma berniem, kuri vakcingti 2, 3 un 4 ménesu vecuma, drudzis > 38°C biezak bija
b&rniem, kuri sanéma Prevenar (7-valentu) vienlaikus ar Infanrix hexa (28,3% Iidz 42,3%)
salidzinajuma ar bérniem, kuri sanema tikai Infanrix hexa (15,6% lidz 23,1%). P&c revakcinacijas
devas 12 1idz 15 méneSu vecuma par drudzi > 38°C zinoja 50,0% bérnu, kuri sanéma vienlaikus
Prevenar (7-valentu) un Infanrix hexa, salidzinajuma ar 33,6% b&rnu, kuri san€ma tikai Infanrix hexa.
Sis reakcijas galvenokart bija vidgji smagas (temperatiira 39°C vai zemaka) un Tslaicigas.

Primara Prevenar 13 kursa laika reakcijas vakcinacijas vieta biezak tika noverotas be&rmiem, kuri
vecaki par 12 méneSiem, salidzinajuma ar zidainiem.

Kliniskajos pétijumos novérotas blakusparadibas
Klmiskajos petijumos Prevenar 13 droSuma profils bija [idzigs Prevenar droSumam. Talak raksturotais
droSuma profils balstas uz kliniskajos p&tijumos iegiitiem datiem par vakcinaciju ar Prevenar 13:

Imtnas sist€émas traucgjumi
Reti: Paaugstinatas jutibas reakcijas, taja skaita sejas tiiska, aizdusa, bronhu
spazmas.

Nervu sistémas traucgjumi
Retak: Krampji ( tai skaita febrilie krampiji)
Reti: Hipotonijas-hiporeaktivitates epizode.

Kunga-zarnu trakta traucéjumi
Loti biezi: Samazinata apetite.
Biezi: Vemsana; caureja.

Adas un zemadas audu bojajumi
Biezi: Izsitumi
Retak: Natrene vai natrenei 11dzigi izsitumi.

Vispargji traucgjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: Drudzis; uzbudinamiba; vakcinacijas vietas erit€éma, saciet€jums/pietikums
vai sapes/jutigums; miegainiba; slikts miegs.
Vakcinacijas vietas erit€éma vai sacietejums/pietikums 2,5-7,0 cm (péc
revakcinacijas devas vecakiem beérniem [2 - 5 gadus veciem]).

Biezi: Drudzis > 39°C; kustibu traucjumi vakcinacijas vieta (sapju del);
vakcinacijas vietas eritéma vai sacietgjums/pietikums 2,5-7,0 cm (péc zidainu
kursa).

Retak: Vakcinacijas vietas erit€ma vai saciet€jums/pietikums > 7,0 cm; rauduliba.

Papildu informacija par Ipa§am pacientu grupam
Elposanas apstasanas (apnoja) loti neizn€satiem jaundzimusajiem (< 28 griitniecibas nedélam) (skatit
4.4. apakspunktu).

Beérni un pusaudzi 6 1idz 17 gadu vecuma

Drosums tika izvertéts 592 bérniem (294 bija bérni vecuma no 5 Iidz 10 gadiem, kuri ieprieks bija
imunizeti ar vismaz ar vienu Prevenar devu un 298 bija b&mi vecuma no 10 Iidz 17 gadiem, kuri
nebija saneémusi pneimokoku vakcinu).

Visbiezak noverotas blakusparadibas beérniem un pusaudziem 6 Iidz 17 gadu vecuma bija:

Nervu sistémas traucéjumi
Biezi: Galvassapes

Kunga - zarnu trakta traucéjumi
Loti biezi: Samazinata apetite
Biezi: Vemsana, caureja
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Adas un zemadas audu bojajumi
Biezi: Izsitumi, natrene vai natrenei 11dzigi izsitumi

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: Uzbudinamiba, erit€ma vakcinacijas vieta; sacietejums/pietikums vai sapes/jutigums,
miegainiba, slikta miega kvalitate; jutigums vakcinacijas vieta (ieskaitot trauc&tu
kustibu)

Biezi: Drudzis

Citas blakusparadibas, kas ieprieks noverotas zidainiem un bérniem 6 nedg€lu Iidz 5 gadu vecuma, var
biit piem@rojamas arT $aja vecuma grupa, bet $aja petijuma netika noverotas, iespgjams, maza petijuma
dalibnieku skaita dg].

Papildus informacija par ipaSam pacientu grupam

Bérniem un pusaudziem ar sirpjveida Sinu anémiju, HIV infekciju vai pec asinsrades cilmes $tinu
transplantacijas blakusparadibu sastopamibas biezums ir l1dzigs, iznemot galvassapes, vemsanu,
caureju, drudzi, nogurumu, artral@iju un mialgiju.

Pieaugusie vecuma >18 gadiem un gados vecaki cilveki

Zalu droSums tika izvertets 7 kliniskajos p&tijumos 91593 pieaugusajiem vecuma no 18 Iidz

101 gadam. Prevenar 13 tika ievadits 48806 picauguSajiem; 2616 (5,4 %) bija vecuma no 50 lidz 64
gadiem un 45291 (92,8 %) bija vecuma no 65 gadiem un vecaki. Viena no 7 pétjjumiem tika iek]auta
no 18 Iidz 49 gadus vecu pieauguso grupa (n = 899), kuri sanéma Prevenar 13 un ieprieks nebija
vakcingti ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu. 1916 pieaugusie, kas sanema Prevenar 13,
ieprieks bija vakcingti ar 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcmu— vismaz 3 gadus pirms
petijuma vakcinas sanemsanas, savukart 46890 pieaugusie nebija ieprieks vakcinéti ar 23-valento
pneimokoku polisaharidu vakcinu.

Tika novérota tendence, ka lielaks vecums ir saistits ar retaku nevélamo blakusparadibu sastopamibas
bieZumu — picaugusie vecuma > 65 gadiem neatkarigi no ta, vai ieprieks bija vakcin&ti ar pneimokoku
vakcinam, par nevélamam blakusparadibam stidzgjas retak neka gados jaunaki (no 18 Iidz 29 gadus
veci) pieaugusie.

Kopuma visas vecuma grupas blakusparadibu sastopamibas biezums bija [idzigs. [znemums bija
vemsana, kas pieaugusajiem vecuma no 18 1idz 49 gadiem bija loti biezi (= 1/10), bet visas pargjas
vecuma grupas — biezi (no > 1/100 Iidz < 1/10), un drudzis, kas picaugusajiem vecuma grupa no

18 I1dz 29 gadiem bija loti biezi, bet visas pargjas vecuma grupas — biezi. Stipras sapes vai jutigums
vakcinas ievadiSanas vieta, ka arT izteikti rokas kustiguma ierobezojumi no 18 lidz 39 gadus veciem
pieaugusajiem bija loti biezi, bet visas pargjas vecuma grupas — biezi.

Klmiskajos petijumos noverotas blakusparadibas

Informacija par lokalam un sistémiskam reakcijam tika iegiita p&c katras vakcinacijas- 14 dienas péc
kartas 6 p&tijumos un 7 dienas p&c kartas pedgja petijjuma. Turpmak minétais blakusparadibu biezums
pamatots ar Prevenar 13 klmiskajiem pétijumiem pieaugusajiem:

Vielmainas un uztures traucéjumi
Loti biezi: Samazinata apetite

Nervu sistémas traucéjumi
Loti biezi: Galvassapes

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Loti biezi: Caureja, vemsana (no 18 Iidz 49 gadus veciem picaugusajiem)
Biezi: Vemsana (50 gadus veciem un vecakiem pieaugusajiem)
Retak: Slikta diisa
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Imiinas sist€émas traucgjumi
Retak: Paaugstinatas jutibas reakcija, ieskaitot sejas tlisku, aizdusu, bronhospazmas

Adas un zemadas audu bojajumi
Loti biezi: Izsitumi

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: Drudzis; nogurums; erit€éma vakcinacijas vieta, sacietg§jums/pietikums
vakcinacijas vieta; sapes/jutigums vakcinacijas vieta (stipras sapes vai
jutigums vakcinas ievadiSanas vieta no 18 1idz 39 gadus veciem pieaugusajiem
loti biezi); ierobezota rokas kustiba (loti izteikti rokas kustiguma ierobezojumi
18 Iidz 39 gadus veciem picaugusajiem loti bieZi).

Biezi: Drudzis (no 18 11idz 29 gadus veciem pieaugusajiem loti biezi)

Retak: Limfadenopatija vakcinacijas vietas rajona.

Skeleta- muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Loti biezi: Artralgija; mialgija

Kopuma netika konstatetas nozimigas atskiribas blakusparadibu biezuma, ja Prevenar 13 tika ievadits
ar 23- valento pneimokoku polisaharidu vakcinu ieprieks vakcinétiem picaugusajiem.

Papildus informacija par Tpasam pacientu grupam
Pieaugusajiem ar HIV infekciju bija Iidzigs blakusparadibu sastopamibas biezums, iznemot drudzi un
vemsanu, kas bija loti biezi, un sliktu dusu, kas bija biezi.

Pieaugusajiem pé&c asinsrades cilmes $linu transplantacijas bija [idzigs nevélamo blakusparadibu
sastopamibas biezums, iznemot drudzi un vemsanu, kas bija loti biezi.

Dazu zinoto sistémisko reakciju biezums bija lielaks gadijumos, ja Prevenar 13 tika ievadits
vienlaicigi ar trivalento inaktivéto gripas vakcinu (TIGV) salidzinot ar gadijumiem, kad atseviski tika
ievadita TIGV (galvassapes, drebuli, izsitumi, samazinata &stgriba, artralgija un mialgija) vai
Prevenar 13 (galvassapes, nogurums, drebuli, samazinata &stgriba un artralgija).

Prevenar 13 pécregistracijas perioda noverotas blakusparadibas

Uzskata, ka talak noraditas blakusparadibas ir Prevenar 13 blakusparadibas; ta ka §is reakcijas tika
zinotas spontanos zinojumos, to sastopamibas biezumu nevar noteikt, un tap&c tas tiek uzskatitas ka
“nav zinami”.

Asins un limfatiskas sistémas traucgjumi
Limfadenopatija (lokaliz&jas vakcinacijas vietas regiona).

Imiinas sist€émas traucgjumi
Anafilaktiskas/anafilaktoidas reakcijas, taja skaita Soks; angioedéma.

Adas un zemadas audu bojajumi
Daudzformu eritéma.

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Natrene vakcinacijas vieta; dermatits vakcinacijas vieta; nieze vakcinacijas
vieta; piesarkums.

ZinoS$ana par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.
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4.9. Pardozésana

Prevenar 13 pardozeSana ir maz iesp&jama, jo vakcina ir vienas devas flakona. Tomer ir zinojumi par
Prevenar 13 pardozgSanu zidainiem un b&rniem, ar to saprotot secigu devu ievadiSanu péc ieprieksgjas
devas biezak neka ieteicams. Prevenar 13 pardozesanas gadijuma zinotas blakusparadibas bija tadas
pasas, ka ievadot vakcinu atbilstosi berniem rekomendg&tajam ievadiSanas reZimam.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: vakcinas, pneimokoku vakcinas; ATK kods: JO7AL02

Prevenar 13 satur septinus pneimokoku kapsularos polisaharidus, kas ir Prevenar sastava (4., 6B, 9V,
14., 18C, 19F, 23F), un sesus papildu polisaharidus (1., 3., 5., 6A, 7F, 19A), visi konjuggti ar CRM 97
nesgjprotetnu.

Saslimstiba
Zidaini un berni vecumd no 6 nedelam lidz 5 gadiem

Pamatojoties uz serotipu izplatibas pétijumiem Eiropa pirms Prevenar ievieSanas, paredzams, ka
Prevenar 13 aptvers 73—100 % (atkariba no valsts) no visiem serotipiem, kas izraisa invazivu
pneimokoku infekciju berniem lidz 5 gadu vecumam. Saja vecuma grupa 1., 3., 5., 6A, 7F un 19A
serotipi izraisa 15,6 % — 59,7 % invazivo slimibu; tas atkarigs no valsts, pétijuma laika un Prevenar
lietoSanas.

Akdits vidusauss iekaisums ir bieZi sastopama bérnu slimiba ar dazadu etiologiju. Baktgrijas var izraisit
60-70 % akiita vidusauss ickaisuma kltisko epizozu. S. pneumoniae ir viens no biezak sastopamajiem
akiita vidusauss iekaisuma bakterialajiem c€loniem pasaulg.

Ir aprekinats, ka Prevenar 13 aptver 90% serotipu, kas izraisa pret antibakterialiem Iidzekliem
rezistentu invazivu pneimokoku infekciju.

Berni un pusaudzi 6 lidz 17 gadu vecuma

Bérniem un pusaudziem vecuma no 6 lidz 17 gadiem pneimokoku infekciju izplatiba ir zema, tomeér
paaugstinats saslimstibas un mirstibas risks ir b&rniem ar eso$am blakus saslim$anam.

Pieaugusie vecuma >18 gadiem un gados vecaki cilveki
Visbiezaka pneimokoku infekciju izpausme pieaugusajiem ir pneimonija.

Zinojumos minéta sadzive iegltas pneimonijas (SIP) un IPS izplatiba Eiropa dazadas valstis atskiras;
ta pieaug proporcionali vecumam, sakot no 50 gadu vecuma, un ir vislielaka vecuma grupa

> 65 gadiem. S. pneumoniae ir visbiezakais SIP c€lonis, un ir aprékinats, ka attistitajas valstis tas
izraisa aptuveni 30 % no visiem SIP gadijumiem, kad pieauguSajiem nepiecieSama hospitalizacija.

Pieaugusajiem visbiezakas IPS izpausmes ir bakterémiska pneimonija (aptuveni 80 % IPS gadijumu
pieaugusajiem), bakter€mija bez lokalam izpausme&m un meningits. Pamatojoties uz noveérojumu
datiem perioda péc Prevenar ieklauSanas un pirms Prevenar 13 ieklauSanas bernu vakcinacijas
programma, ar Prevenar 13 pneimokoku serotipiem picaugusajiem var bt saistiti vismaz 50-76 %
(atkariba no valsts) IPS gadijumu.
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SIP un IPS risks pieaugu$ajiem palielinas arT hronisku blakus slimibu gadijuma, 1pasi pacientiem ar
anatomisku vai funkcionalu aspléniju, cukura diab&tu, astmu, hronisku kardiovaskularu, plausu, nieru
vai aknu slimibu ir liclaks invazivas pneimokoku infekcijas risks, un vislielakais tas ir pacientiem ar
pavajinatu imunitati, piem&ram, pacientiem ar laundabigam asinsrades slimibam vai HIV infekciju.

Prevenar 13 imunogenitates kliniskie pétijumi zidainiem, bérniem un pusaudziem

Nav péetita Prevenar 13 aizsargajosa efektivitate pret invazivu pneimokoku infekciju. Saskana ar
Pasaules Veselibas organizacijas (PVO) ieteikumiem, potenciala sp&ja aizsargat pret invazivu
pneimokoku infekciju zidainiem un bérniem tiek vertéta, salidzinot imiino atbildi pret septiniem plasi
izplatitiem serotipiem, kas ir ieklauti gan Prevenar, gan Prevenar 13 sastava un pret kuriem vakcinas
tieSam aizsarga (par Prevenar (7-valentd) efektivitati zidainiem un b&rniem skatit talak). Imiina atbilde
pret seSiem papildu serotipiem arT tika verteta.

Imuna atbilde péc tris devu primara kursa zidainiem

Klmiskajos petijumos, kas veikti virkng Eiropas valstu un ASV, izmantojot dazadus vakcinacijas
kalendarus, ieklauti divi randomizgti [idzvertibas petijumi (Vacija, izmantojot 2, 3, 4 m&nesu primaro
kursu [006] un ASV, izmantojot 2, 4 un 6 ménesu primaro kursu [004]). Sajos divos pétijumos imiino
atbildi pret pneimokokiem salidzinaja, izmantojot lidzv&rtibas krit€rijus, tostarp pacientu skaitu
procentos, kuriem pret polisaharidu serotipa specifisku IgG koncentracija seruma vienu ménesi pec
primara kursa bija > 0,35 pg/ml, ka ar IgG geometriskas vidgjas koncentracijas salidzinajumus
(ELISA GMC). Turklat tika salidzinats ar1 funkcionalo antivielu titrs (OPA) pacientiem, kas sanéma
Prevenar un Prevenar 13. SeSiem papildu serotipiem Sos rezultatus salidzinaja ar Prevenar recipientu
mazako atbildreakciju pret septiniem biezakajiem serotipiem.

1. tabula ir paradits imiinas atbildes lidzvertibas pétijuma 006 salidzinajums, nemot vera to zidainu
skaitu, kam pneimokoku antikapsulara polisaharida IgG koncentracija sasniedza > 0,35 pg/ml.
Pé&tijuma 004 rezultati bija lidzigi. Prevenar 13 lidzvértiba (mazaka 95% TI vértiba reaggjuso

(0,35 pg/ml) skaita atSkiribai procentos dazadam grupam bija >-10 %) tika novérota visiem 7
biezakajiem serotipiem, iznemot 6B serotipam pétijuma 006, ka ar1 6B un 9V serotipiem pétijuma 004,
kas nedaudz atSkiras. Visi septini serotipi atbilda ieprieks noteiktajiem IgG ELISA GMC lidzvertibas
kriterijiem. Prevenar 13 izraisija lidzigu, bet nedaudz zemaku antivielu [imena pieaugumu neka
Prevenar pret septiniem biezakajiem serotipiem. So atikiribu kliniska nozime nav zinama.

Lidzvertiba tika konstatéta 6 papildu serotipiem, nemot veéra to zidainu skaitu, kam antivielu
koncentracija sasniedza > 0,35 ug/ml, un IgG ELISA GMC salidzinajumu p&tijuma 006, un 5 no Siem
6 serotipiem, iznemot 3. serotipam, p&tijuma 004. IgG antivielu koncentraciju > 0,35 pg/ml

3. serotipam sasniedza 98,2% (petijums 006) un 63,5% (p&tijums 004) Prevenar 13 san€mgju.

1. tabula: Pacientu, kam pneimokoku kapsularo polisaharidu IgG koncentracija péc zidainu
kursa 3. devas sasniedza > 0,35 pg/ml — pétijums 006

7-valenta Prevenar
Prevenar 13 - “ls e
Serotipi % Valzcma Atslélrlba
(N=282-285) /o 5 % TI)
(N=277-279)
7-valentas Prevenar vakcinas serotipi
4 98,2 98,2 0,0 (-2,5; 2,6)
6B 77,5 87,1 -9,6 (-16,0; -3,3)
v 98,6 96,4 2,2 (-0,4;5,2)
14 98,9 97,5 1,5 (-0,9; 4,1)
18C 97,2 98,6 -1,4 (-4,2; 1,2)
19F 95,8 96,0 -0,3 (-3,8; 3,3)
23F 88,7 89,5 -0,8 (-6,0; 4,5)
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1. tabula: Pacientu, kam pneimokoku kapsularo polisaharidu IgG koncentracija péc zidainu
kursa 3. devas sasniedza > 0,35 pg/ml — pétijums 006

7-valenta Prevenar
Prevenar 13 - L
Serotipi % vakcina AtSkiriba
(N=282-285) % (95 % TI)
(N=277-279)

7-valentas Prevenar vakcinas serotipi

Prevenar 13 papildu serotipi

1 96,1 87,1* 9,1 (4,5; 13.,9)
3 98,2 87.1 11,2 (7,0; 15.8)
5 93,0 87,1 5,9 (0,8; 11,1)

6A 91,9 87,1 4.8 (-0,3; 10,1)
7F 98,6 87,1 11,5 (7.4; 16,1)

19A 99,3 87.1 12,2 (8.3; 16.8)

* Vismazak vakcinéto pétijuma 006 reaggja uz 6B serotipu (87,1 %).

Petijumos 004 un 006 Prevenar 13 izraisija funkcionalu antivielu raSanos pret visiem 13 vakcinas
serotipiem. AtSkiribas starp grupam pacientu skaita, kam OPA titri pret 7 biezi sastopamajiem
serotipiem bija > 1:8, netika konstatétas. PEttjumos 006 un 004 vienu ménesi péc primara kursa OPA
titru > 1:8 pret visiem septiniem biezi sastopamajiem serotipiem sasniedza attiecigi > 96 % un > 90 %
Prevenar 13 sane€mgju.

Pargjiem 6 serotipiem pé&tijumos 004 un 006 vienu m&nesi pec primara kursa OPA titru > 1:8
sasniedza 91,4 % Iidz 100 % vakcin&to ar Prevenar 13. Funkcionalo antivielu (OPA) geometriskie
vidgjie titri pret 1., 3. un 5. serotipu bija zemaki ka titri pret katru no pargjiem papildu serotipiem; §1
fenomena kliniska nozime attieciba uz aizsargajoso efektivitati nav zinama.

Imina atbilde péc divu devu primara kursa zidainiem

Imunogenitate pec divam devam zidainiem ir aprakstita cetros petijumos. Zidainu skaits, kam menesi
pec otras devas pneimokoku antikapsulara polisaharida IgG koncentracija sasniedza > 0,35 pg/ml, bija
no 79,6 % lidz 98,5 % pret 11 no 13 vakcinas serotipiem. Mazaks skaits zidainu sasniedza $o antivielu
koncentracijas slieksni pret 6B serotipu (27,9 % - 57,3 %) un 23F (55,8 % - 68,1 %) visos petijumos 2
un 4 meénesu rezima, salidzinot ar 58,4 % pret 6B serotipu un 68,6 % pret 23F serotipu petijuma 3 un 5
ménesu rezZima. Péc revakcinacijas devas pret visiem vakcinas serotipiem, tostarp 6B un 23F, bija divu
devu primarajam kursam adekvata imtina atbilde. Lielbritanijas pétijjuma funkcionala antivielu reakcija
(OPA) bija lidziga pret visiem serotipiem, tostarp 6B un 23F, Prevenar un Prevenar 13 grupas péc
primara kursa divu un ¢etru ménesu vecuma un pec revakcinacijas devas 12 ménesu vecuma. Pec
zidainu kursa reaggjuso skaits ar OPV titru > 1:8 bija vismaz 87 % un vismaz 93 % — p&c
revakcinacijas devas ar Prevenar 13. OPA geometriska vidgja titri pret 1., 3. un 5. serotipu bija zemaki
ka pret pargjiem papildu vakcinas serotipiem; §1 fenomena kliniska nozime attieciba uz aizsardzibas
efektivitati nav zinama.

Revakcinacijas atbildes reakcijas pec divu devu un tris devu primara kursa zidainiem

P&c revakcinacijas devas ievadiSanas piecauga antivielu koncentracija pret visiem 13 serotipiem
(salidzinot ar [imeniem pirms revakcinacijas). 12 serotipiem antivielu koncentracija p&c revakcinacijas
bija augstaka, neka péc primara kursa zidainiem. Sie novérojumi saskan ar adekvatas imiinas atminas
ierosinasanu. Imiina atbilde pret 3. serotipu p&c revakcinacijas devas neparsniedza to Iimeni, kas tika
noverots péc zidainu vakcinacijas kursa; §1 fenomena kltniska nozime attieciba uz imiinas atminas
indukciju pret 3. serotipu nav zinama.

Antivielu atbildes reakcija pret revakcinacijas devu péc divu vai tris devu primara kursa bija lidziga
visiem 13 vakcinas serotipiem.
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Bérniem vecuma no 7 ménesiem lidz 5 gadiem vecumam atbilstosa imunizacijas kalendara ievéroSana
(ka aprakstits 4.2. apakSpunkta) izraisija antikapsulara polisaharida IgG antivielu limena pieaugumu
pret katru no 13 serotipiem, kas ir vismaz tada pasa limeni ka trTs devu primaraja kursa zidainiem.

Antivielu saglabasanas un imunologiska atmina tika vértéta p&tijumos veseliem bérniem, kuri sanéma
vienreizgju Prevenar 13 devu ne atrak ka 2 gadus péc to ieprieksgjas imunizacijas ar 4 Prevenar
devam, vai 3 devu Prevenar kursu zidainiem ar sekojosu Prevenar 13 vakcinaciju 12 m&ne$u vecuma,
vai 4 Prevenar 13 devam.

Vienreizgja Prevenar 13 deva bérniem vidgji 3,4 gadu vecuma, neatkarigi no iepriek$gjas vakcinacijas
vestures ar Prevenar vai Prevenar 13, izraisja specigu antivielu atbildes reakciju gan pret 7 kopigajiem

serotipiem, gan 6 papildus Prevenar 13 serotipiem.

Kop$ 7-valenta Prevenar ievie$anas 2000. gada, pneimokoku infekciju uzraudzibas dati nav
pieradijusi, ka Prevenar beérniba ierosinata imunitate biitu vajinajusies laika gaita.

PriekSlaikus dzimusi zidaini

Prevenar 13 droSums un imunogenitate, ievadot vakcinu 2, 3, 4 un 12 ménesSu vecuma, tika verteta
aptuveni 100 priekslaikus dzimuSiem zidainiem (vidgjais aprekinatais gestacijas vecums — Estimated
Gestational Age [EGA] — 31 nedgla; robezas no 26 lidz 36 ned€]lam) un salidzinata ar aptuveni 100
iznésatiem zidainiem (vid€jais EGA 39 nedglas; robezas no 37 lidz 42 ned&lam).

Imunas atbildes reakcija priekslaikus dzimuSiem zidainiem un iznésatiem zidainiem tika salidzinata,
proporcionali novertgjot to subjektu skaitu, kuri sasniedza pneimokoku polisaharidu IgG saistoso
antivielu koncentraciju >0,35 pg/ml 1 ménesi péc zidainu vakcinacijas kursa. S1 pieeja Prevenar 13 un
Prevenar imunogenitates salidzinasanai tick pamatota ar PVO vadlinijam.

Vairak neka 85% zidainu 1 ménesi p&c vakcinacijas kursa tika sasniegta pneimokoku polisaharidu IgG
saistoso antivielu koncentracija >0,35 pug/ml, iznemot 5. serotipam (71,7%), 6A serotipam (82,7%) un
6B serotipam (72,7%) priekslaikus dzimu3o zidainu grupa. Siem 3 serotipiem atbildes reakcija
priekslaikus dzimusSo zidainu grupa bija ievérojami zemaka neka starp izn€satajiem zidainiem.
Aptuveni vienu menesi péc devas ievadiSanas maziem b&riem tads pats antivielu koncentracijas
slieksnis katra grupa tika sasniegts >97%, iznemot 3. serotipam (71% priekslaikus dzimusiem
zidainiem un 79% izn€satiem zidainiem). Nav zinams, vai priek$laikus dzimusSiem zidainiem imiinas
atbildes reakcija rodas pret visiem serotipiem. Kopuma priekslaikus dzimuSiem zidainiem serotipam
specifisko IgG GMC bija zemaka neka izn€satiem zidainiem.

P&c vakcinacijas kursa zidainiem OPA GMT bija Iidzigs priekslaikus dzimuSiem zidainiem,
salidzinajuma ar izn€satiem zidainiem, iznemot 5. serotipu, kas bija zemaks priekslaikus dzimusiem
zidainiem. OPA GMT péc devas ievadiSanas maziem b&rniem, salidzinajuma ar tiem, kam vakcinacija
tika veikta zidaina vecuma, bija lidzigs vai zemaks 4 serotipiem (4, 14, 18C, 19F un), un statistiski
ieverojami lielaks 6 serotipiem no 13 (1, 3, 5, 7F, 9V , un 19A) priekslaikus dzimusiem zidainiem,
salidzinajuma ar 10 serotipiem no 13 (1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 18C, 19A, 23F un) izn€satiem zidainiem.

Beérni (12-59 ménesus veci), kuriem veikts pilns imunizacijas kurss ar 7-valento Prevenar

P&c vienreizgjas Prevenar 13 devas ievadisanas bérniem (12-59 ménesus veciem), kuriem ir veikts
pilns imunizacijas kurss ar 7-valento Prevenar (2 vai 3 devu primarais kurss plus revakcinacija),
seruma IgG Iimenis > 0.35 pg /ml un OPA titrs > 1:8 tika sasniegts vismaz 90 % gadijumu. Tomer 3
(serotipi 1, 5 un 6A) no 6 papildus serotipiem tika uzradits zemaks IgG GMC un OPA GMT Iimenis,
salidzinot ar tiem b&miem, kuri ieprieks bija sanémusi vismaz vienu Prevenar 13 vakcinacijas devu.
GMC un GMTs zemaka limena kliniska nozime paslaik nav zinama.

Nevakcinéti bérni (12-23 méneSus veci)

P&tijumi nevakcingtiem b&rniem (12-23 ménesSus veciem) ar 7-valento Prevenar pieradija, ka
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nepiecieSamas 2 devas, lai sasniegtu tadu seruma IgG koncentraciju serotipiem 6B un 23F, kas lidziga
tam, ko izraisa 3 devu kurss zidainiem.

Bérni un pusaudzi 5 - 17 gadu vecuma

Atklata petijuma 592 veseliem b&rniem un pusaudziem, ieskaitot bernus ar astmu (17,4%), kuriem var
biit nosliece uz pneimokoku infekciju, Prevenar 13 izraisija imtino atbildi pret visiem 13 serotipiem.
Viena Prevenar 13 deva tika ievadita 5 lidz 10 gadus veciem bérniem, kuri agrak vakcingti ar vismaz 1
Prevenar devu, un bérniem un pusaudziem 10 lidz 17 gadu vecuma, kuri ieprieks nebija saneémusi
pneimokoku vakcinu.

Gan beérniem 5 I1dz 10 gadu vecuma, gan berniem un pusaudziem 10 lidz 17 gadu vecuma imtuina
atbilde uz Prevenar 13 nebija zemaka par Prevenar pret 7 kopigajiem serotipiem un 6 papildus
serotipiem Prevenar 13, salidzinot ar imiino atbildi p&c ceturtas devas zidainiem, kas vakcingti 2, 4, 6
un 12-15 ménesu vecuma, nosakot seruma IgG.

1 ménesi p&c vakcinacijas OPA GMT b&rniem un pusaudziem 10 lidz 17 gadu vecuma nebija zemaki
par OPA GMT 5 Iidz 10 gadu vecuma grupa 12 no 13 serotipiem (iznemot serotipu 3).

Imiina atbilde péc ievadiSanas subkutani

Prevenar 13 ievadiSana subkutani tika izverteta nesalidzinosa p&tijuma, apsekojot 185 veselus japanu
zidainus un b&rnus, kas sanema 4 devas attiecigi 2; 4; 6 un 12—15 ménesu vecuma. Petijuma
konstatgja, ka droSums un imunogenitate kopuma atbilda novérojumiem p&tijumos par ievadiSanu
intramuskulari.

Prevenar 13 efektivitate

Invaziva pneimokoku slimiba

Anglijas Sabiedribas Veselibas organizacijas publicétie dati rada, ka ¢etrus gadus péc Prevenar
ievieSanas ka divu devu primaras vakcinacijas kursu zidainiem ar revakcinacijas devu otraja dzives
gada, un ar 94% vakcinacijas parklajumu, Anglija un Velsa tika zinots par 7 vakcinas serotipu izraisito
slimibu samazinasanos par 98% (95% TI 95; 99). Attiecigi Cetrus gadus p&c parieSanas uz Prevenar 13
turpinajas 7 Prevenar serotipu izraisitas invazivas pneimokoku slimibas (IPS) izplatibas samazinajums
no 76% bérniem, kas jaunaki par 2 gadiem, [idz 91% b&rniem 5—14 gadu vecuma. Ar serotipu saistita
samazinasanas visiem pieciem (5) Prevenar 13 ietvertajiem papildu serotipiem (netika noverotas
serotipa 5 izraisitas IPS) dazadas vecuma grupas ir att€lota 2. tabula un bija no 68% (serotipam 3) lidz
100% (serotipam 6A) bérniem lidz 5 gadu vecumam. Nozimiga izplatibas samazinasanas tika novérota
ar1 lielaka vecuma grupas, kur netika veikta vakcinacija ar Prevenar 13 (netieSais efekts).
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2. tabula. Ar serotipu saistito gadijumu skaits un IPS izplatibas samazinaSanas
2013./2014. gada salidzinajuma ar 2008./2009.-2009./2010. gadu (2008./2010. gadu) péc
vecuma Anglija un Velsa

<5 gadu vecuma 5-64 gadu vecuma >65 gadu vecuma
2008- [ 2013/ %, 2008- | 2013/ %, 2008- | 2013/ %,
108 148 izplatibas 108 143 | izplatibas 108 148 izplatibas
samazinasa samazina samazinasa
-nas (95% -Sanas -nas (95%
TI*) (95% TT*)
TI*)

Prevenar 13 ietvertie papildu serotipi

1 [59G4 50 91% 458 | 77 83% 102 13 87%
382) | (71) (89) | (13)

(98%; (88%; (94%;

68%%)** 749%)** T2%)**

3 [2609) ] 8¢8) 68% 178 | 73 59% 256 | 143 44%
(148) | (68) (224) | (146)

(89%; 6%) (72%; (57%;

38%%)%* 27%)**

6A | 109) |0 [ 100% [53@4)|505)| 9% |9482) | 505 95%

(100%; (97%; (99%;

62%)** 56%)** 81%)**

7F [9082) | 8 (8) 91% 430 | 160 | 63% 173 75 56%
(361) | (148 (152) | (77

(97%:; ) (71%; (70%;

T4%)%* 50%)** 37%)%*

19 (8577 | 7(7) 91% 225 | 104 | 54% 279 | 97 65%
A (191) | (97) 46) | (99)

(97%:; (65%; (75%;

75%)%* 32%)** 530%)%*

$ Sam@rots péc serotip&to paraugu proporcijas, triikstosa vecuma, kopsaucgja, salidzinot ar
2009./2010. gadu un kopgjo IPS tendenci lidz 2009./2010. gadam (p&c tam tendencu
samerosana netika veikta).

*  95% TI aprekinats pec Puasona intervala, balstoties uz izkliedes koeficientu 2,1 saskana ar
visu IPS datu modelé$anu par 2000.-2006. gadu pirms Prevanar ievieSanas.

** p<0,005, ieskaitot 6A, kur p=0,002

Vidusauss iekaisums (VI)

Izragla veikta, publicéta p&tijuma, lietojot 2 devu primaro kursu ar revakcinacijas devu otraja dzives
gada, Prevenar 13 ietekme uz VI tika aprakstita uz populaciju balstita aktivas novérosanas sistéma ar
timpanocent€zg iegiita vidusauss $kidruma uzséjumu Izra€las beérniem ar VI lidz 2 gadu vecumam.

P&c Prevenar un attiecigi pec Prevenar 13 ievieSanas samazinajas izplatiba no 2,1 gadijuma uz 0,1
gadijumu uz 1000 berniem (95%) Prevenar serotipiem un serotipam 6A, ka arT samazinajas izplatiba
no 0,9 gadijumiem uz 0,1 gadijumu uz 1000 bérniem (89%) Prevenar 13 papildu serotipiem 1, 3, 5, 7F
un 19A. Laika posma no 2004. gada jilija (pirms Prevenar ievieSanas) lidz 2013. gada junijam (p&c
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Prevenar 13 ievieSanas) kopgjais pneimokoku izraisitais VI gadijumu skaits gada samazinajas no 9,6
gadfjumiem uz 2,1 gadijumu uz 1000 berniem.

Preimonija

Daudzcentru noverojuma pétijuma Francija, salidzinot laika posmus pirms un p&c parieSanas no
Prevenar uz Prevenar 13, par 16% (no 2060 uz 1725 gadijumiem) samazinajas sabiedriba iegiitas
pneimonijas (SIP) gadijumu skaits uznemsanas nodalas b&miem vecuma no 1 ménesa lidz 15 gadiem.

SamazinaSanas par 53% (no 167 uz 79 gadijumiem) (p<0,001) bija SIP gadijumiem ar pleiralu
izsvidumu, bet par 63% (no 64 uz 24 gadijumiem) (p<0,001) — mikrobiologiski apstiprinatiem SIP
gadijumiem. Otraja gada p&c Prevenar 13 ievie$anas kopgjais SIP gadijumu skaits, ko ierosinaja
Prevenar 13 papildu 6 vakcinas serotipi, samazinajas no 27 uz 7 izolatiem (par 74%).

Visu célonu izraisttas pneimonijas samazinasanas visspilgtak izteikta bija jaunakajas vakcinacijas
vecuma grupas ar samazinasanos par 31,8% (no 757 uz 516 gadijumiem) un 16,6% (no 64 uz 24
gadijumiem) attiecigi vecuma <2 gadiem un 2 Iidz 5 gadu vecuma. Gadijumu skaits vecakiem,
galvenokart nevakcinétiem bérniem (> 5 gadiem) p&tijjuma laika nemainijas.

Nepartraukta uzraudzibas sist€éma (no 2004. gada Iidz 2013. gadam), lai aprakstitu Prevenar un
attiecigi Prevenar 13 ietekmi uz SIP b&rniem Iidz 5 gadu vecumam Dienvidizraéla, lietojot divu devu
primaro kursu ar revakcinacijas devu otraja dzives gada, par 68% (95% T1 73; 61) samazinajas
ambulatorie apmekl&jumi, bet par 32% (95% TI 39; 22) — stacion&Sana ar alveolaru SIP p&c
Prevenar 13 ievieSanas, salidzinot ar laika posmu pirms Prevenar ievieSanas.

Ietekme uz nazofaringealu nésasanu

Uzraudzibas petijuma Francija b&rniem ar akiitu vidusauss iekaisumu, tika noteiktas izmainas
pneimokoku serotipu nazofaringeala (NF) n€sasana pec Prevenar (7-valenta) ievie$anas un p&c tam ari
pec Prevenar 13 ievieSanas. Prevenar 13 ieveérojami samazinaja visu papildus 6 serotipu (un serotipa
6C) NF né&sasanu un atsevisku serotipu 6.c, 7F, 19A ne€sasanu, salidzinot ar Prevenar. N&sasanas
samazina$anas bija noverota ar1 serotipam 3 (2,5% vs 1,1%, p = 0,1). Nésasana netika nov&rota
serotipiem 1 un 5.

Konjuggtas pneimokoku vakcinacijas ietekme uz nazofaringealu né€sasanu tika petita randomizeta
dubultmasketa petijuma, kura zidaini [zragla sanéma Prevenar 13 vai Prevenar (7-valentu) 2, 4, 6 un
12 méneSu vecuma. Prevenar 13 ievérojami samazinaja visu 6 papildus serotipu (un serotipa 6C) un
atseviSku serotipu 1, 6a, 6¢, 7F, 19A iegiiSanu NF cela, salidzinajuma ar Prevenar. Samazinasanas
netika noverota serotipam 3, un serotipam 5 kolonizacija bija parak reta, lai novertétu ietekmi.
Pargjiem 6 no atlikusajiem 7 kopigajiem serotipiem novéroja lidzigu NF n&€sasanu abu vakcinu grupas;
ievérojama samazinasanas tika noverota serotipam 19F.

Saja pétijuma tika dokument&ta S. pneumoniae serotipu 19A, 19F, un 6A neuznémiguma
samazinasanas pret vairakam antibiotikam. Samazinasanas bija robezas no 34% lidz 62%, atkariba no

serotipa un antibiotikas.

Prevenar (7-valentas vakcinas) aizsargajo$a efektivitate zidainiem un bérniem

7-valenta Prevenar efektivitate verteta divos lielos petijumos: Ziemelkalifornijas (the Northern
California Kaiser Permanente -NCKP) pétijuma un Somijas vidusauss iekaisuma petijuma (Finnish
Otitis Media - FinOM). Abi pétijumi bija randomizéti, dubultmaskéti, aktivi kontrol&ti petijumi, kur
zidainus randomizg€ja Prevenar vai kontroles vakcias grupas (NCKP pétijuma kontrolei bija
meningokoku C serogrupas CRM-konjugéta [MnCC] vakcia; FinOM pétijuma —B hepatita vakcina)
&etru devu kursa 2, 4, 6 un 12-15 ménesu vecuma. So pétijumu efektivitates rezultati (par invazivu
pneimokoku infekciju, pneimoniju un akiitu vidusauss iekaisumu) apkopoti 3. tabula.
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3. tabula: 7-valentas Prevenar vakcinas efektivitates kopsavilkums!'

Tests N VE?> | 95% TI
NCKP: vakcinas serotips, stacionara’ 30258 97 % 85; 100
NCKP: kliniska pneimonija ar patologiskam izmainam kriiskurvja 23746 35% 4; 56
rentgena
NCKP: akits vidusauss iekaisums (AVI)* 23746
Visas epizodes 7% 4; 10
Recidivgjoss AVI (3 epizodes 6 ménesu laika vai 4 epizodes gada 9% 3; 15
laika)
Recidivejoss AVI (5 epizodes 6 ménesu laika vai 6 epizodes gada 23 % 7; 36
laika)
Ievietota timpanostomijas caurulite 20,3 % 2; 35
FinVA: akiits vidusauss iekaisums 1662
Visas epizodes 6% -4; 16
Visi pneimokoku izraisiti AVI 34 % 21;45
Vakcinas serotipu izraisiti AVI 57 % 44; 67

'Saskana ar protokolu
?Vakcinas efektivitate
31995. gada oktobris 11dz 1999. gada 20. aprilis
41995. gada oktobris lidz 1998. gada 30. aprilis

Prevenar (7-valentas) vakcinas efektivitate

7-valentas Prevenar vakcinas efektivitate (gan tiesais, gan netiesais efekts) pret pneimokoku infekciju
ir petits gan divu, gan tris devu zidainu primara kursa imunizacijas programmas, katrai ar
revakcinacijas devam (4. tabula). Pateicoties Prevenar plasajai izmantoSanai, invazivu pneimokoku

infekciju biezums ir pastavigi un butiski samazinajies.

Izmantojot skrininga metodi, serotipiem tika noteikta specifiska efektivitate pec divam devam pret 6B
un 23F serotipiem Iidz 1 gada vecumam un Lielbritanija ta bija attiecigi 66 % (-29; 91 %) un 100 %

(25; 100 %)

4. tabula: Kopsavilkums par 7-valentas Prevenar vakcinas efektivitati pret invazivu pneimokoku

infekciju
Valsts Ieteicama vakcinacijas Slimibas samazinasanas, % 95 % TI
(ievieSanas gads) shéma
Lielbritanija 2, 4 un 13 meénesi Vakcinas serotipi: 49; 95 %
(Anglija un 2 devas Iidz 1 gada vecumam: 85 %
Velsa)'
(2006.g.)
ASV (2000.g.) 2,4, 6,+12-15 ménesi
Bérni < 52 Vakcinas serotipi: 98 % 97: 99 %
Visi serotipi: 77 % 73,79 %

Personas > 65°

Vakcinas serotipi: 76 %
Visi serotipi: 38 %

nav piemerots
nav piemerots

Kanada
(Kvebeka)*
(2004.2.)

2,4 un 12 ménesi

Visi serotipi: 73 %

Vakcinas serotipi:
divu devu zidainu kursa: 99 %
pabeigta kursa: 100 %

nav piemerots

92,100 %
82,100 %

'Berni lidz 2 gadu vecumam. Aprékinata vakcinas efektivitate 2008. gada jinija (Brima metode).

22005. gada dati
32004. gada dati

“Bérni I1dz 5 gadu vecumam. 2005. gada janvaris Iidz 2007. gada decembris. Pilna efektivitate standarta
2+1 kursam vél nav pieejama.
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Akiits vidusauss iekaisums

Kops vakcinas ieklausanas nacionalas imunizacijas programmas Prevenar efektivitate 3+1 kursa
noverota art pret aktitu vidusauss iekaisumu un pneimoniju. Retrospektivi vertgjot plasu ASV
apdrosinataju datu bazi, beémiem lidz 2 gadu vecumam vizites AVI dé] samazinajas par 42,7 % (95 %
TI, 42,4-43,1 %) un zales AVI arstesanai tika parakstitas par 41,9 % mazak, salidzinot ar situaciju
pirms vakcinas registracijas (2004. gads pret 1997.—1999.gadu). Lidziga analiz€ hospitalizacijas un
ambulatoras vizites visu iemeslu pneimoniju d€l samazinajas par attiecigi 52,4 % un 41,1 %.
Gadijumos, kas atziti par pneimokoku pneimonijam, b&miem Iidz 2 gadu vecumam nov&rotais
hospitalizaciju un ambulatoro vizisu samazinajums bija attiecigi 57,6 % un 46,9 %, salidzinot ar
situdciju pirms vakcinas registracijas (2004.gads pret 1997.—1999.¢g.). Lai ari §ada veida novérojumu
analiz€s nevar secinat tieSu c€lonu un seku saistibu, Sie dati liek domat, ka Prevenar ir bitiska loma
glotadu slimibu (AVI un pneimonijas) uzliesmojumu samazinasana mérka populacija.

Pétijums par efektivitati 65 gadus veciem un vecakiem pacientiem

Efektivitate pret vakcinas tipa (VT) pneimokoku SIP un IPS tika vértéta Niderlandg veikta plasa,
randomizeta, dubultmasketa, placebo kontroleta petijuma (Community-Acquired Pneumonia
Immunization Trial in Adults — CAPiTA). 84496 pacienti, kuru vecums bija vismaz 65 gadi, tika vienu
reizi vakcingti ar Prevenar 13 vai placebo, tos randomizgjot attieciba 1:1.

CAPiTA petfjuma tikai iesaistiti brivpratigie vecuma no 65 gadiem, un vinu demografiskie un
veselibas stavokla raditaji var atskirties no datiem personam, kuriem nepiecieSama vakcinacija.

Pirmais ar kraskurvja rentgenu apstiprinatais pneimonijas gadijums, kad bija nepiecieSama
hospitalizacija, tika identificéts apméram 2 % §1s populacijas (n=1814 pacienti); no tiem

329 gadijumos tika apstiprinata pneimokoku izraisita SIP, bet 182 gadijumi bija VT pneimokoku SIP
protokola un modificétas planotas arstéSanas (modified intent to treat — mITT) populacijas.

Efektivitate katra protokola populacija tika konstatéta primarajam un sekundarajiem efektivitates
kriterijiem (5. tabula).

5. tabula: vakcinas efektivitate (VE) CAPiTA pétijuma primarajam un sekundarajiem efektivitates
kritérijiem (protokola populacija)
Gadijumi
. e VE (%) s
Efektivitates kriterijs Kopa Prevenar 13| Placebo (95.2% TI) p vertiba
grupa grupa
Primarais efektivitates kriterijis
Pirma apstiprinata VT 139 49 90 45,56 0.0006
pneimokoku SIP epizode (21,82; 62,49) ’
Sekundarie efektivitates kritériji
Pirma apstiprinata NB/NI! 45.00
vakcinas tipa pneimokoku SIP 93 33 60 ’ 0,0067
. (14,21; 65,31)
epizode
75,00
irma VT-IPS? epi 35 7 28 ’ 0,0005
Pirma VT-IPS* epizode (41,06: 90.87)
'NB/NI - nebakterémiska/neizvaziva
2VT-IPS — vakcinas tipa invaziva pneimokoku slimiba

Aizsardziba pret VT pneimokoku SIP, NB/NI VT pneimokoku SIP un VT-IPS pirmo epizodi ilga visu
pétijuma laiku, t.i., ¢etrus gadus.

Petijums nebija izstradats, lai demonstrétu efektivitati apaksgrupas, un > 85 gadu veco petamo personu
skaits nebija pictickams, lai demonstrétu efektivitati $aja vecuma grupa.
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Post-hoc analize tika izmantota, lai noteiktu talak mingtos sabiedriskas veselibas iznakumus attieciba
uz klmisko SIP (ka definéts CAPiTA pétijuma un pamatojoties uz kliniskajam atradném, neatkarigi no
radiologiskas infiltracijas vai etilogijas apstiprinajuma): vakcinas efektivitate (VE), saslim$anas
bieZuma samazinajums (incidence rate reducation — IRR) un vakcingt vajadzigo skaits (number
needed to vaccinate — NNV) (6. tabula).

IRR, ko sauc ar1 par slimibu gadijumu biezumu, ko novers ar vakcinu, ir ar vakctnu noversto slimibas
gadijumu skaits uz 100 000 persongadu noverosanas.

6. tabula NNV ir raditajs par cilvéku skaitu, kurus nepieciesams vakcinét, lai noverstu vienu klmisku
SIP gadijumu.

6. tabula: vakcinas efektivitate (VE) attieciba uz klinisko SIP”

Epizodes VakcInas BieZums uz 100 000 Gadijumu | Vakcinet
efektivitate! % persongadu bieZuma |vajadzigo
95% TD) novérosanu (PGO) | samazinaju | skaits®
(vienpuséja ms? (95%
p vertiba) TI)
Prevenar Placebo Prevenar | Placebo
13 13
Visu 1375 1495 8,1 819,1 891,2 72,2 277
epizozu (-0,6; 16,1) (-5,3; 149,6)
analize (0034)
Pirmas 1126 1214 7,3 670,7 723,7 53,0 378
epizode (-0,4; 14,4) (-2,7; 108,7)
s (0,031)
analize

* Pacienti ar vismaz 2 no sekojosam izpausmém: klepus, strutainas krépas, temperattira >38°C vai <36,1°C;
pneimonija (apstiprinata ar izklausiSanu); leikocitoze; C reaktiva proteina vertiba >3 reizes virs nomas augsgjas
robezas; hipoks€mija ar parcialo skabekla spiedienu <60 mmHg, elpojot istabas gaisu.

'VE apréekinasana tika izmantots Puasona regresijas modelis ar nejausiem efektiem.

2Uz 100 000 cilvekgadu novérosanas. IRR aprékina ka gadijumu biezumu placebo grupa minus atgadijumu
biezumu vakcinas grupa, un matematiski tas ir vienads ar VE x atgadijumu bieZums placebo grupa.

3 Pamatojoties uz 5 gadu ilgu aizsardzibu. NNV nav bieZzums, bet norada uz novérsto gadijumu skaitu noteiktam
vakcingto personu skaitam. NNV ietver arT petfjuma ilgumu vai aizsardzibas ilgumu un to aprékina ka 1 dalot ar
IRR un aizsardzibas ilguma (vai petijuma ilguma) reizinajumu (=1/(IRR X ilgums)).

Imunogenitates péetijumi pieaugusajiem vecuma >18 gadiem un gados vecakiem cilvékiem

PieauguSajiem aizsargajoSo antivielu [imena slieksnis pret polisaharidu serotipa specifisku IgG
koncentraciju seruma nav noteikts. Lai novertétu potencialo sp&ju aizsargat pret invazivu pneimokoku
infekciju un pneimoniju, visos pivotalajos kliniskajos p&tijumos ka surogata markieris tika izmantots
serotipa specifisks opsanofagocitgjoSo funkcionalo antivielu titrs (OPA). Vienu ménesi p&c katras
vakcinacijas tika aprékinati OPA geometriskie vidgjie titri. OPA titri tiek izteikti ka augstaka seruma
atSkaidfjuma apgrieztais lielums, kas samazina pneimokoku izdzivosanu par vismaz 50 %.

Pivotali petijumi ar Prevenar 13 tika veikti, lai pieradttu, ka funkcionalo antivielu reakcija pret 13
serotipiem ir bez kliniski nozimigam atskiribam, un pret daziem serotipiem ta ir augstaka, salidzinot ar
imiino atbildi pret 12 serotipiem, ja izmanto licenceto 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcmu [1,
3,4,5,6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F] vienu ménesi p&c vakcing$anas. Specifiskaja
funkcionalaja antivielu titra imtina atbilde pret 6A serotipu, ko satur tikai Prevenar 13, uzradija
Cetrkartigu picaugumu, salidzinot ar Iimeni pirms imunizacijas.

Prevenar 13 imunogenitate pétita piecos kliniskajos p&tijumos Eiropa un ASV dazadas vecuma grupas
no 18 1idz 95 gadu vecumam. Sobrid pieejami imunogenitates dati par veiktajiem kliniskajiem
petijumiem ar Prevenar 13 pieauguso grupa vecuma no 18 gadiem un vecakiem, ieskaitot tos
pieaugusos, kuri ir 65 gadus veci un vecaki un kuri ieprieks san€musi vienu vai vairakas 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinas devas piecus gadus pirms iesaistiSanas petijuma. Katra pétijjuma
ieklauti veseli un imunologiski veseli picaugusie ar stabilu blakus saslim$anu stavokli p&tijuma
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sakuma, kas var veicinat pneimokoku infekciju (piem., hroniskas kardiovaskularas slimibas, hroniskas
elpcelu slimibas, ieskaitot astmu, nieru slimibas un cukura diab&ts, hroniskas aknu slimibas, ieskaitot
alkohola aknu slimibas), ka ar1 pieaugusie ar tadiem riska faktoriem ka smékeSana un alkoholisms.

Prevenar 13 imunogenitate un drosiba konstateta picauguSajiem, kuri ir 18 gadus veci un vecaki,
ieskaitot arT tos, kuri ieprieks san€musi pneimokoku polisaharidu vakcinu.

Pieaugusie, kuri ieprieks nav sanemusi 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu

Tiesaja salidzino$aja kltniskaja petijuma, kas veikts pieaugusajiem vecuma no 60 lidz 64 gadiem,
petijuma iesaistitie sanéma vienu devu Prevenar 13 vai vienu devu 23-valentu pneimokoku
polisaharidu vakcinu. ST pétijuma ietvaros citi pieaugusie vecuma no 50 lidz 59 gadiem un vél viena
18—49 gadus vecu pieaugu$o grupa sanéma vienu devu Prevenar 13.

7. tabula salidzinati OPA geometriskie vidgjie titri vienu ménesi péc devas sanemsanas vecuma grupa
no 60 lidz 64 gadiem, kuri sanémusi vienu devu Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu
vakcinu, un vecuma grupa no 50 1idz 59 gadiem, kuri san€musi vienu devu Prevenar 13.

7. tabula: OPA geometriskie vidgjie titri pieaugusajiem vecuma no 60 lidz 64 gadiem, kuri sanémusi vienu
devu Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu (PPSV23), un pieaugusajiem vecuma
no 50 Iidz 59 gadiem, kuri sanemusi vienu devu Prevenar13»P<

Prevenar 13 | Prevenar 13 PPSV23 Prevenar 13 R
50-59 gadus veci attieciba Prevenar 13 attieciba
50-59 gadi | 60-64 gadi | 60-64 gadi pret pret EISV(?’
N=350-384 N=359-404 N=367-402 60-64 gadus veciem ~o4 gadl
Serotips GMT GMT GMT GMR (95% TI) |GMR| (95 % TI)
1 200 146 104 1,4 (1,08; 1,73) 1,4 (1,10, 1,78)
3 91 93 85 1,0 (0,81;1,19) 1,1 (0,90; 1,32)
4 2833 2062 1295 1,4 (1,07; 1,77) 1,6 (1,19;2,13)
5 269 199 162 1,4 (1,01; 1,80) 1,2 (0,93; 1,62)
6AT 4328 2593 213 1,7 (1,30;2,15) | 12,1 | (8,63;17,08)
6B 3212 1984 788 1,6 (1,24;2,12) | 2,5 (1,82;3,48)
7F 1520 1120 405 1,4 (1,03;1,79) | 2.8 (1,98; 3,87)
v 1726 1164 407 1,5 (1,11;1,98) | 2.9 (2,00; 4,08)
14 957 612 692 1,6 (1,16;2,12) | 0,9 (0,64; 1,21)
18C 1939 1726 925 1,1 (0,86; 1,47) 1,9 (1,39;2,51)
19A 956 682 352 1,4 (1,16; 1,69) 1,9 (1,56;2,41)
19F 599 517 539 1,2 (0,87; 1,54) 1,0 (0,72;1,28)
23F 494 375 72 1,3 (0,94; 1,84) 5,2 (3,67;7,33)

2Ne mazaka efektivitate tika noteikta, jo zemaka divpusgja 95% ticamibas intervala (TI) robeza pret geometriski
mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 0.5.

® Statistiski nozimigi augstaka atbildes reakcija tika noteikta, ja divpusgja 95% ticamibas intervala (TI) zemaka
robeza pret geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 1.

¢ Serotipam 6AT, ko satur tikai Prevenar 13, tika noteikta statistiski nozimigi augstaka atbildes reakcija, ja
divpusgja 95% ticamibas intervala (TI) zemaka robeZa pret geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR)
bija lielaka neka 2.

Picaugusajiem vecuma no 60 lidz 64 gadiem OPA geometriskie vidé&jie titri ar Prevenar 13 ir bez
kliniski nozimigam atskiribam, salidzinot ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu pret
divpadsmit serotipiem, kurus satur abas vakcinas. Pret 9 serotipiem OPA titri konstat&ti ka statistiski
nozimigaki to vidi, kuri sanéma Prevenar 13.

PieauguSajiem vecuma no 50 1idz 59 gadiem OPA geometriskie vidgjie titri pret visiem 13 serotipiem
ar Prevenar 13 ir bez kliski nozimigam atskiribam, salidzinot ar imiino atbildi pieaugusajiem vecuma
no 60 lidz 64 gadiem. 9 serotipos imtina atbilde ir saistita ar vecumu, jo pieaugusajiem vecuma no 50
11dz 59 gadiem imiina atbilde ir statistiski nozimigaka neka picaugusajiem vecuma no 60 lidz 64
gadiem.
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Visiem pieaugusajiem > 50 gadiem, kuri san€ma vienu devu Prevenar 13, OPA titri pret 6A serotipu
bija nozimigi lielaki neka pieaugusajiem > 60 gadiem, kuri sanéma vienu devu 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinu.

Vienu gadu pec vakcinacijas ar Prevenar 13 OPA titri bija samazinajusies, salidzinot ar vienu ménesi
pec vakcinacijas, tomér OPA titri pret visiem serotipiem saglabajas augstaki neka sakotngja stavokli:

Sakotngjie OPA OPA geometriskie vidgjie
geometriskie vidgjie titri titri vienu gadu péc
Prevenar 13

Pieaugusie vecuma no 50 Iidz 59 gadiem,
kuri iepriek$ nav vakcingti ar 23-valentu 5 lidz 45 20 Iidz 1234
pneimokoku polisaharidu vakcinu

Pieaugusie vecuma no 60 Iidz 64 gadiem,
kuri ieprieks nav vakcingti ar 23-valentu 5 Iidz 37 19 Iidz 733
pneimokoku polisaharidu vakcinu

8. tabula ir paraditi OPA geometriskie vidg&jie titri p&c vienas Prevenar 13 devas ievadiSanas 18—
49 gadus veciem pacientiem salidzinajuma ar 60—64 gadus veciem pacientiem.

8. tabula. OPA geometriskie vidéjie titri 18—49 un 60—64 gadus veciem pacientiem, kam ievadits
Prevenar 13"

18-49 gadus veci 60—-64 gadus veci 18-49 gadus veci pacienti
pacienti pacienti salidzinajuma ar
n = 836-866 n = 359-404 60—-64 gadus veciem pacientiem

Serotips GMT? GMT? GMR (95 % TI°)
1 353 146 2,4 (2,03; 2,87)
3 91 93 1,0 (0,84; 1,13)
4 4747 2062 2,3 (1,92; 2,76)
5 386 199 1,9 (1,55;2,42)
6A 5746 2593 2,2 (1,84; 2,67)
6B 9813 1984 4,9 (4,13; 5,93)
7F 3249 1120 2,9 (2,41;3,49)
A 3339 1164 2,9 (2,34; 3,52)
14 2983 612 4.9 (4,01; 5,93)
18C 3989 1726 2,3 (1,91; 2,79)
19A 1580 682 2,3 (2,02; 2,66)
19F 1533 517 3,0 (2,44; 3,60)
23F 1570 375 4,2 (3,31; 5,31)

*Ne mazaka efektivitate tika noteikta, jo zemaka divpuséja 95 % TI robeza pret geometriski mazako
rezultatu vid€jo lielumu (GMR) bija lielaka par 0,5.

b Statistiski nozZimigi augstaka atbildes reakcija tika noteikta, jo divpusgja 95 % TI zemaka robeza pret

geometriski mazako rezultatu vidéjo lielumu (GMR) bija lielaka par 1.

¢ Attiecibas ticamibas intervali (TI) ir ticamibas intervalu atpakalparveidojumi, pamatojoties uz

parametru logaritmu vidgjo atSkiribu Stjidenta t sadalijjuma.

1849 gadus veciem picaugusajiem visu Prevenar 13 serotipu OPA geometriskie vidgjie titri nebija
mazaki par 60—-64 gadus vecu pieauguso atbildes reakciju uz Prevenar 13.

Vienu gadu p&c vakcinacijas ar Prevenar 13 OPA titri salidzinajuma ar stavokli p&c viena ménesa bija
samazinajusies, tomer visu serotipu titri bija lielaki par sakotngjiem.
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Sakotngjais OPA geometriskais vidgjais
titrs vienu gadu péc

titrs Prevenar 13 ievadi$anas

OPA geometriskais vid&jais

18—49 gadus veci pieaugusie, kas

5 Iidz 186 23 Iidz 2948

ieprieks nav vakcingti ar 23-valentu

pneimokoku polisaharidu vakcinu

Pieaugusie, kuri ieprieks ir sanémusi 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu

Imuinas atbildes pret Prevenar 13 un 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcmu tika salidzinatas
tieSaja salidzino$aja petijuma pieaugusajiem vecuma > 70 gadiem, kuri bija sap€musi vienu devu
pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 gadus pirms pétijuma veiktas vakcinacijas.

9. tabula salidzinati OPA geometriskie vidgjie titri vienu ménesi péc devas sanemsanas > 70 gadus
veciem pieaugusajiem, kuri jau ieprieks vakcinéti ar pneimokoku polisaharidu, un pétijuma ietvaros
sanémusi vienu devu Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu.

9. tabula — OPA geometriskie vidgjie titri > 70 gadus veciem pieaugusajiem, kuri jau ieprieks
vakcinéti ar pneimokoku polisaharidu vakcinu, un pétijuma ietvaros sanémusi vienu devu
Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu (PPSV23)*b<

Prevenar 13 PPSV23 Prevenar OPA geometriskie vidéjie
N=400-426 N=395-445 titri attieciba pret PPSV23
Serotips OPA GMT OPA GMT GMR 95 % TI)
1 81 55 1,5 (1,17; 1,88)
3 55 49 1,1 (0,91; 1,35)
4 545 203 2,7 (1,93; 3,74)
5 72 36 2,0 (1,55;2,63)
6A" 903 94 9,6 (7,005 13,26)
6B 1261 417 3,0 (2,21;4,13)
7F 245 160 1,5 (1,07; 2,18)
ov 181 90 2,0 (1,36; 2,97)
14 280 285 1,0 (0,73; 1,33)
18C 907 481 1,9 (1,42; 2,50)
19A 354 200 1,8 (1,43; 2,20)
19F 333 214 1,6 (1,17; 2,06)
23F 158 43 3,7 (2,69; 5,09)

®Ne mazaka efektivitate tika noteikta, jo zemaka divpusg€ja 95 % ticamibas intervala (TI) robeZza pret
geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR)bija lielaka neka 0.5.

b Statistiski nozimigi augstaka atbildes reakcija tika noteikta, ja divpusgja 95 % ticamibas intervala
(TT) zemaka robeza pret geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 1.

¢ Serotipam 6AT, ko satur tikai Prevenar 13, tika noteikta statistiski nozimigi augstaka atbildes
reakcija, ja divpusgja 95 % ticamibas intervala (TI) zemaka robeza pret geometriski mazako rezultatu
vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 2.

Pieaugusajiem, kuri saneémusi pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 gadus pirms pétijjuma
veiktas vakcinacijas, OPA geometriskie vidgjie titri ar Prevenar 13 bija bez kliniski nozimigam
atSkirtbam, salidzinot ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu pret divpadsmit serotipiem,
kurus satur abas vakcinas. Turklat, $aja petijuma statistiski nozimigi augstaki OPA geometriskie
vidgjie titri tika konstatéti pret 10 no 12 serotipiem, kurus satur abas vakcinas. Imtinas atbildes pret 6A
serotipu bija statistiski nozimigi augstakas péc vakcing$anas ar Prevenar 13, neka péc 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinas.

Gadu péc vakcinas Prevenar 13 sanemsanas 70 gadus veciem un vecakiem pieaugusajiem, kuri bija

sanémusi pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 gadus pirms petijuma veiktas vakcinacijas, OPA
titri bija samazinajusies, salidzinot ar raditajiem ménesi péc vakcinacijas, tomér, OPA titri pret visiem
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serotipiem saglabajas augstaki neka sakotn&ja stavokli:

Sakotngjie OPA OPA geometriskie vidgjie
geometriskie vidgjie titri titri vienu gadu péc
Prevenar 13

> 70 gadus veci pieaugusie, kuri
sanémusi pneimokoku polisaharidu
vakcinu vismaz 5 gadus pirms
petijuma veiktas vakcinacijas

9 lidz 122 18 I1dz 381

Imiunas atbildes reakcija ipasas pacientu grupas

Individiem ar talak aprakstitajam saslimSanam ir lielaks pneimokoku infekcijas risks. Prevenar 13
lietoSanas izraisita antivielu Iimena kliniska nozime $ajas 1pasajas populacijas nav zinama.

Sirpjveida Sinu anémija

Francija, Italija, Lielbritanija, ASV, Libana, Egipte un Satida Arabija tika veikts atklats vienas grupas
pétijums ar divam Prevenar 13 devam, ievaditam ar 6 ménesu starplaiku. Petfjums tika veikts 158
be&miem un pusaudziem >6—<18 gadu vecuma ar sirpjveida §tinu an€miju, kuri ieprieks bija vakcineti
ar vienu vai vairakam 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devam vismaz 6 me&neSus pirms
ieklausanas petijuma. P&c pirmas vakcinacijas Prevenar 13 izraisitais antivielu Itmenis, kas izteikts gan
ar I[gG GMC, gan OPA GMT, bija statistiski nozimigi augstaks neka pirms vakcinacijas. Péc otras
devas ievadiSanas imiinas atbildes reakcija bija Iidziga tai, kada ta bija p&c pirmas devas. Vienu gadu
p&c otras devas ievadisanas ar [gG GMC un OPA GMT palidzibu noteiktais antivielu limenis bija
augstaks neka pirms pirmas Prevenar 13 devas, iznemot 3. un 5. serotipa IgG GMC Iimeni, kas bija
skaitliski I1dzigs.

Prevenar (7-valenta) papildu imunogenitates dati: bérni ar sirpjveida Sinu anémiju

Prevenar imunogenitati petija atklata, daudzcentru petijuma 49 zidainiem ar sirpjveida §tinu an€miju.
Berni bija vakcinéti ar Prevenar (3 devas ar viena ménesa starplaiku, sakot no 2 ménesu vecuma), un
46 no Siem berniem 15-18 meénesu vecuma sanéma ar1 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu.
P&c primaras imunizacijas 95,6% subjektu antivielu [imenis pret visiem septiniem Prevenar sastava
esoSiem serotipiem bija vismaz 0,35 pg/ml. P&c polisaharidu vakcinas ievadisanas noveéroja nozimigu
antivielu koncentracijas paaugstinasanos pret septiniem serotipiem, liecinot, ka imunologiska atmina ir
labi izveidojusies.

HIV infekcija

Pneimokoku vakcinu vel nesanémusi berni un pieaugusie

Ieprieks nevakcinéti, ar HIV infic&ti berni un pieaugusie ar CD4 >200 stnu/pl (vidgji 717,0 Stnam/pl)
un virusu slodzi <50000 kopiju/ml (vidgji 2090,0 kopiju/ml), kuriem nebija aktivas ar AIDS saistitas
slimibas, sanéma 3 Prevenar 13 devas. Saskana ar vispargjiem ieteikumiem, velak tika ievadita viena
23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas deva. Vakcinas tika ievaditas peéc 1 menesi ilga
starplaika. Aptuveni 1 ménesi p&c katras vakcinas devas ievadiSanas tika analizetas 259—

270 vertejamo subjektu imiinas atbildes. P&c pirmas Prevenar 13 devas radas antivielu Iimenis (tas tika
noteikts ar [gG GMC un OPA GMT palidzibu), kas bija statistiski nozimigi augstaks par limeni pirms
vakcinacijas. P&c otras un treSas Prevenar 13 devas imuinas atbildes bija Iidzigas vai intensivakas par
tam, kas tika noverotas p&c pirmas devas.

Pieaugusie pacienti, kuri ieprieks vakcineti ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu
Pieaugusie ar HIV infekciju vecuma >18 gadiem ar CD4 >200 $tinu/ul (vid&ji 609,1 $tna/ul) un virusu
slodzi <50 000 kopiju/ml (vidgji 330,6 kopijas/ml), kam nebija aktivas ar AIDS saistitas slimibas) un
kuri ieprieks bija vakcingti ar 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu, kas tika ievadita vismaz 6
ménesus pirms ieklauSanas petijuma, sanéma tiTs Prevenar 13 devas — pétijuma ieklausanas bridi, 6
ménesus un 12 ménesus péc pirmas Prevenar 13 devas. Imiinas atbildes reakcija tika noverteta 231-
255 petamajam personam aptuveni vienu ménesi pec katras Prevenar 13 devas. Pec pirmas devas
Prevenar 13 izraisttais antivielu [imenis, kas izteikts gan ar IgG GMC, gan OPA GMT, bija statistiski
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nozimigi augstaks neka pirms vakcinacijas. Pec otras un tresas Prevenar 13 devas imiinas atbildes
reakcija bija lidziga tai, kada ta bija pec pirmas devas, vai labaka. 162 no p&tijuma subjektiem ieprieks
bija sanemusi vienu 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devu, 143 subjekti- divas un 26
subjekti- vairak neka divas 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devas. Subjektiem, kuri
ieprieks bija saneémusi divas vai vairak 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devas, imiinas
atbildes reakcija bija lidziga tai, kada ta bija subjektiem, kuri ieprieks bija san@musi vienu devu.

Asinsrades cilmes Stinu transplantacija

Bérniem un pieaugusajiem, kam vismaz divu gadu vecuma ir veikta asinsrades cilmes Stinu
transplantacija (HSCT) un ir bijusi pilniga hematologiska fona slimibas remisija vai loti laba dal&ja
remisija limfomas un mielomas gadijumos, sanéma tris Prevenar 13 devas ar vismaz 1 ménesi ilgu
laiku starp devam. Pirma deva tika ievadita 3—6 ménesus pec HSCT. Prevenar 13 ceturta
(revakcinacijas) deva tika ievadita 6 ménesus péc tresas devas. Saskana ar vispargjiem ieteikumiem,
1 ménesi pec Prevenar 13 ceturtas devas ievadiSanas tika ievadita viena 23-valentas pneimokoku
polisaharidu vakcinas deva. Aptuveni 1 ménesi pec vakcinacijas ar [lgG GMC palidzibu tika analiz&tas
168-211 vertegjamo subjektu imtinreakcijas. Katra Prevenar 13 deva paaugstinaja antivielu Iimeni.
Visu serotipu gadijumos péc Prevenar 13 ceturtas devas ievérojami pastiprinajas imiina atbilde
(salidzinajuma ar imiino atbildi p&c tresas devas). Funkciongjoso antivielu titri (OPA titri) $aja
petijuma netika analizeti.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Nav piemé&rojamas.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegiitie dati par farmakologisko dro$umu, vienreiz&ju un atkartotu

devu toksicitati, lokalo panesamibu un reprodukcijas un attistibas toksicitati neliecina par Tpasu risku
cilvekam.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Natrija hlorids

Dzintarskabe

Polisorbats 80

Udens injekcijam

Informaciju par adjuvantu skatit 2. apaks$punkta.
6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma del §ts zales nedrikst sajaukt (lietot maisjjuma) ar citam zaleém.
6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Uzglabat ledusskapt (2°C—8°C). Nesasaldgt.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

0,5 ml suspensija injekcijam flakona (I klases stikls) ar peleku lateksu nesaturosu hlorbutila gumijas
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aizbazni un aluminija aizvalc&umu, un polipropiléna aizsargvacinu.

Iepakojuma 1, 5, 10, 25 un 50 flakoni.

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos
Uzglabajot var izveidoties baltas nogulsnes un dzidrs slanis virs ta. Ta nav bojaSanas pazime.
Pirms ievadiSanas vakcina kartigi jasakrata, lai iegiitu homogénu baltu suspensiju. Ta pirms
ievadiSanas vizuali jaapskata, lai konstatetu, vai nav izveidojusas sikas dalinas un/vai mainijies
fizikalais stavoklis. Ja saturs izskatas savadak neka tam vajadzetu but, nelietojiet to.

Nav 1pasu atkritumu likvidesanas prasibu.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/09/590/007

EU/1/09/590/008

EU/1/09/590/009

EU/1/09/590/010

EU/1/09/590/011

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2009. gada 9. decembris.

P&dgjas parregistracijas datums: 2014. gada 18. septembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenturas timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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1.  ZALUNOSAUKUMS
Prevenar 13 suspensija injekcijam daudzdevu iepakojuma

pneimokoku polisaharidu konjuggta vakcina (13-valenta, adsorbéta)
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine (13-valent, adsorbed)

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 devas (0,5 ml) sastavs:

Pneimokoku polisaharids, 1.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 3.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 4.! serotips 22 ug
Pneimokoku polisaharids, 5.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 6A' serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 6B! serotips 44 ug
Pneimokoku polisaharids, 7F' serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 9V' serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 14.! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 18C! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 19A! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 19F! serotips 2,2 ug
Pneimokoku polisaharids, 23F! serotips 2,2 ug

'Konjugéts ar CRM 97 nesgjproteinu, adsorbéts uz aluminija fosfata.
1 deva (0,5 ml) satur aptuveni 32 ug CRM 97 nesgjproteina un 0,125 mg aluminija.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu
Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

Sis ir daudzdevu iepakojums. Informaciju par devu skaitu iepakojuma skatit 6.5. apak$punkta.

3. ZALU FORMA

Suspensija injekcijam daudzdevu iepakojuma (4 devas).
Vakcina ir homogena balta suspensija.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Aktiva imunizacija, lai aizsargatu zidainus, bernus un pusaudzus vecuma no 6 nedélam lidz 17 gadiem
no Streptococcus pneumoniae izraisitam invazivam slimibam, pneimonijas un akiita vidusauss
iekaisuma.

Aktiva imunizacija, lai aizsargatu pieaugusos vecuma >18 gadiem un gados vecakus cilvekus no
Streptococcus pneumoniae izraisitam invazivam pneimokoku infekcijam un pneimonijas.

Skatit 4.4. un 5.1. apakSpunktu, lai iegiitu informaciju par aizsardzibu pret specifiskiem pneimokoku
serotipiem.

Prevenar 13 ir jalieto saskana ar oficialiem ieteikumiem, nemot vera invazivas slimibas un

pneimonijas risku dazadas vecuma grupas, esosas blakusslimibas un serotipu epidemiologijas
atskiribas dazados geografiskos regionos.
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4.2. Devas un lieto§anas veids
Prevenar 13 imunizacijas grafikam jabiit pamatotam ar oficialam rekomendacijam.
Devas

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Zidainiem, kuri sanem pirmo Prevenar 13 devu, vakcinacijas kursu iesaka pabeigt ar Prevenar 13.

Zidaini vecuma no 6 nedélam lidz 6 méneSiem

Tris devu primarais kurss

Ieteicamais imunizacijas kurss sastav no ¢etram devam, katra 0,5 ml. Primarais zidainu imunizacijas
kurss sastav no trim devam, pirmo devu parasti ievada 2 m&nesSu vecuma, un intervals starp devam ir
vismaz 1 ménesis. Pirmo devu var ievadit, sakot no 6 nedélu vecuma. Ceturto devu (revakcinaciju)
rekomendg 11 - 15 ménesSu vecuma.

Divu devu primarais kurss

Ja Prevenar 13 ir ieklauts zidainu standarta imunizacijas programma, var izmantot citu kursu, kas
sastav no trim devam, katra 0,5 ml. Pirmo devu var ievadit no 2 méneSu vecuma, otro devu — pec 2
ménesiem. TreSo devu (revakcinaciju) rekomendg 11 - 15 méneSu vecuma (skatit 5.1. apakSpunktu).

PriekSlaikus dzimusi zidaini (< 37 gestacijas nedélas)

Priekslaikus dzimusiem zidainiem ieteiktais imunizacijas kurss sastav no ¢etram devam — katra pa
0,5 ml. Primarais zidainu vakcinacijas kurss sastav no trim devam, pirmo devu ievadot 2 ménesu
vecuma un ieveérojot vismaz 1 ménesa starplaiku starp devam. Pirmo devu var ievadit arT jau seSu
nedelu vecuma. Ceturto devu (revakcinaciju) iesaka ievadit starp 11. un 15. dzives ménesi (skattt
4.4. un 5.1. apaksSpunktu).

Nevakcinéti zidaini un bérni > 7 ménesu vecuma

7 - 11 ménesus veci zidaini
Divas devas, katra 0,5 ml, intervals starp devam vismaz 1 ménesis. TreSo devu rekomendg otraja
dzives gada.

12 - 23 ménesus veci bérni
Divas devas, katra 0,5 ml, intervals starp devam vismaz 2 ménesi (skatit 5.1. apakSpunktu).

2 - 17 gadus veci bérni un pusaudzi
Viena 0,5 ml deva.

Prevenar 13 vakcinacijas grafiks zidainiem un bérniem, kuri iepriek$ vakcinéti ar Prevenar (7-valentu)
(Streptococcus pneumoniae 4., 6B, 9V, 14.. 18C. 19F un 23F serotipi)

Prevenar 13 satur tos paSus septinus serotipus, kas ir Prevenar sastava, izmantojot tadu pasu
nesgjproteinu CRM 7.

Zidainiem un bérniem, kuriem vakcinacija uzsakta ar Prevenar, to var nomainit uz Prevenar 13 jebkura
vakcinacijas kursa posma.

Mazi bérni (12-59 ménesus veci), kuri pilniba imunizeti ar 7-valento Prevenar

Maziem bérniem, kuriem ir veikta pilniga imunizacija ar 7-valento Prevenar, jasanem viena 0,5 ml
Prevenar 13 deva, lai izraisitu imino atbildi pret 6 papildus serotipiem. ST 0,5 ml Prevenar 13 deva
jaievada ne atrak ka 8 ned€las pec pedejas 7-valenta Prevenar devas (skatit 5.1. apakSpunktu).
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5-17 gadus veci bérni un pusaudzi

Bérni 5 11dz 17 gadu vecuma var sanemt vienu Prevenar 13 devu, ja tie ieprieks ir vakcingti ar vienu
vai vairakam Prevenar devam. ST Prevenar 13 deva jaievada vismaz 8 nedglas péc pedéjas Prevenar (7-
valenta) devas (skatit 5.1. apakSpunktu).

Pieaugusie vecuma >18 gadiem un gados vecaki cilveéki

Viena deva.

Revakcinacijas nepieciesamiba ar sekojoSu Prevenar 13 devu nav noteikta.

Neatkarigi no ieprieks€ja pneimokoku vakcinacijas statusa, ja 23-valentas pneimokoku polisaharidu
vakcinas lietoSana tiek uzskatita par lietderigu, Prevenar 13 jaievada vispirms (skatit 4.5. un

5.1. apak$punktu).

Tpaéas pacientu grupas

Individi ar blakussaslim$anam, kas var veicinat uzné€mibu pret invazivu pneimokoku infekciju
(piem&ram, ar sirpjveida §tinu anemiju vai HIV infekciju), ari ieprieks$ vakcingtie ar vienu vai
vairakam 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devam, var sanemt vismaz vienu Prevenar 13
devu (skatit 5.1. apakSpunktu).

Cilvékiem péc asinsrades cilmes $iinu transplantacijas (HSCT) ieteicamaja imunizacijas sérija ir Cetras
0,5 ml Prevenar 13 devas. Pirmaja s@rija ir tris devas - pirma deva ir jaievada 3—6 menesus pec HSCT,
un starp devam ir jabiit vismaz 1 ménesi ilgam starplaikam. Ceturto (revakcinacijas) devu ieteicams
ievadit seSus ménesus pec tresas devas (skatit 5.1. apakSpunktu).

IevadiSanas veids

Vakcina jaievada intramuskularas injekcijas veida. leteicamas injic€Sanas vietas ir augsstilba prieksgja
sanu virsma (musculus vastus lateralis) zZidainiem vai deltveida muskulis augSdelma b&rniem un
picaugusajiem.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivajam vielam vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam
vai pret difterijas toksoidu.

Tapat ka citu vakcinu gadijuma, Prevenar 13 ievadiSana jaatliek pacientiem, kuriem ir akiita, smaga
febrila slimiba. Tomer viegla infekcija, piem@ram, saaukst€Sanas, nav iemesls vakcinacijas atlikSanai.

4.4. Ipasibridinajumi un piesardziba lieto§ana
Prevenar 13 nedrikst ievadit intravaskulari.

Tapat ka visu injicEjamo vakcinu gadijuma, vienmér jabiit viegli pieejamai atbilstoSai mediciniskai
palidzibai un uzraudzibai reti iesp&jamu anafilaktisku reakciju gadijuma, kas rodas p&c vakcinas
ievadiSanas.

So vakcinu intramuskularas injekcijas veida nedrikst ievadit cilvékiem ar trombocitop@niju vai
jebkadiem asinsreces trauc&jumiem, kas varétu bt kontrindikacija intramuskularai injekcijai, tacu
vakcinu drikst ievadit subkutani, ja vien iesp&jamais ieguvums parliecinosi atsver ievadiSanas risku
(skatit 5.1. apaks$punktu).

Prevenar 13 aizsargas tikai pret tiem Strepfococcus pneumoniae serotipiem, kas ieklauti vakcina, un

neaizsargas pret citiem mikroorganismiem, kas izraisa invazivas slimibas, pneimoniju vai vidusauss
iekaisumu. Tapat ka jebkura vakcina, ar1 Prevenar 13 var neaizsargat visus individus, kas sanemusi
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vakcinaciju pret pneimokoku infekciju. Lai iegtitu jaunako epidemiologisko informaciju, kas attiecas
uz Jasu valsti, versieties atbilstosaja valsts iestade.

Cilvekiem ar imiinas sist€mas trauc&jumiem imunosupresivas terapijas, genétiska defekta, cilveka
imiindefictta virusa infekcijas (HIV) vai citu iemeslu dgl aktiva imunizacija var but samazinata
antivielu veidoSanas.

Prevenar 13 droSuma un imunogenitates dati ir pieejami par ierobezotu pacientu skaitu ar sirpjveida
Stnu anemiju, HIV infekciju vai pec asinsrades cilmes §tinu transplantacijas (skatit 5.1. apaksSpunktu).
Prevenar 13 drosuma un imunogenitates dati nav pieejami par pacientiem ar citiem specifiskiem
imunitates traucgjumiem (piem., ar Jaundabigiem audzgjiem vai ar nefrotisko sindromu), tadel
vakcinacija jaizverte individuali.

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva - biitiba tas ir *“ natriju nesaturosas”.

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Klmiskajos petijumos Prevenar 13 izraisija imtino atbildi pret visiem trispadsmit vakcina ieklautajiem
serotipiem. Imtina atbilde pret 3. serotipu p&c revakcinacijas devas neparsniedza Iimeni, kas tika
noverots pec zidainu vakcinacijas kursa; §1 fenomena kliniska nozime attieciba uz imiinas atminas
ierosinasanu pret 3. serotipu nav zinama (skatit 5.1. apaks$punktu).

Reaggjuso personu funkcionalo antivielu titru attiecibas (OPA titri > 1:8) pret 1., 3. un 5. serotipiem
bija augstas. Tomeér OPA geometriskie vidgjie titri pret Siem serotipiem bija zemaki ka pret pargjiem
papildu vakcinas serotipiem; $T fenomena kliniska nozime attieciba uz aizsargajoso efektivitati nav
zinama (skatit 5.1. apakSpunktu).

Ierobezoti dati liecina, ka 7-valenta Prevenar vakcina (trTs devas primaraja kursa) izraisa labu imiino
reakciju zidainiem ar sirpjveida §tinu slimibu, un tas droSums ir lidzigs zema riska grupam (skatit
5.1. apak$punktu).

Beérniem, kuri jaunaki par 2 gadiem, jasanem vecumam atbilsto$s Prevenar 13 vakcinacijas kurss
(skatit 4.2. apakSpunktu). Konjugetas pneimokoku vakcinas lietoSana neaizstaj 23-valentas
pneimokoku polisaharidu vakcinas lietoSanu 2 gadus veciem un vecakiem bérniem ar augstu
Streptococcus pneumoniae izraisttu invazivu slimibu risku (piem., b&€miem ar sirpjveida $tnu slimibu,
aspleniju, HIV infekciju, hroniskam slimibam vai novajinatu imunitati). Ja vien tiek rekomendgts, tad
paaugstinata riska berniem pe&c 24 ménesu vecuma un ieprieks jau vakcingtiem ar Prevenar 13 jasanem
23-valenta pneimokoku polisaharidu vakcina. Intervalam starp 13-valentu pneimokoku konjugétu
vakcinu (Prevenar 13) un 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu jabut ne mazakam par 8
nedelam. Nav datu, kas liecinatu, ka 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas ievadiSana
nevakcingtiem vai ieprieks ar Prevenar 13 vakcingtiem b&rniem raditu samazinatu atbildes reakciju
pret turpmakam Prevenar 13 devam.

Primarai imuniz&Sanai ordingjot vakcinas loti neiznésatiem (priekslaicigi dzimusiem) zidainiem (kas
dzimusi < 28 gritniecibas ned€las), Tpasi tiem, kam anamngzg ir elpoSanas sist€mas nepietickama
brieduma pazimes, jaapsver iesp&jamais apnojas risks un nepiecieSamiba uzraudzit zidaina elpoSanu
48 - 72 stundas p&c vakcinas ievadiSanas. VakcingSana Sai zidainu grupai sniedz lielu ieguvumu, tapec
to nedrikst atlikt vai no tas atteikties.

Vakcinas serotipiem aizsardziba pret vidusauss iekaisumu iesp&jama mazaka neka pret invazivu
slimibu. Ta ka vidusauss iekaisumu izraisa daudzi citi mikroorganismi, ne tikai pneimokoku serotipi,
kas ieklauti vakcina, sagaidama aizsardziba pret vidusauss iekaisumu kopuma ir zema (skatit

5.1. apakSpunktu).

Ja Prevenar 13 tiek lietots vienlaikus ar Infanrix hexa (DTPa HBV-IPV/Hib), tad novéroto febrilo

reakciju biezums ir lidzigs tam, kas noverots Prevenar (7-valentu) un Infanrix Hexa vienlaikus
lietoSanas gadijuma (skatit 4.8. apakSpunktu). Tika noverots palielinats zinojumu skaits par krampjiem
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(ar vai bez drudza) un hipotonijas-hiporeaktivitates epizodem (HHE), lietojot Prevenar 13 vienlaikus
ar Infanrix hexa (skatit 4.8. apakSpunktu).

Bérniem ar krampju 1ekmeém vai drudZa izraisitiem krampjiem anamnézg, ka arT visiem bérniem,
kuriem Prevenar 13 tiek ievadits kopa ar veselu $iinu gara klepus vakcinu, atbilstosi vietejam
arstéSanas vadlmijam jadod temperatiiru pazeminosi Iidzekli.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 5 gadiem

Prevenar 13 var ievadit vienlaikus ar jebkuriem $o vakcinu antigéniem gan monovalentu, gan
kombing&tu vakcinu veida: difterijas, stingumkrampju, acelularas vai veselu $tinu gara klepus, b tipa
Haemophilus influenzae, inaktivéta poliomielita, B hepatita (attieciba uz Infanrix hexa skatit

4.4. apakSpunktu), meningokoku C serotipa, masalu, clicinu, masalinu, v&jbaku un rotavirusa vakcinu.

Prevenar 13 var arT ievadit 12-23 méneSu vecuma vienlaicigi ar stingumkrampju toksoida konjugéto
meningokoku polisaharidu A, C, W un Y serogrupas vakcinu bérniem, kuri ir atbilstosi vakcinéti ar
Prevenar 13 (nemot vera viet€jas vadlinijas).

Dati no pécregistracijas kliniska pétijuma, kura tika izvértéta pretdrudza lidzeklu (ibuproféna un
paracetamola) profilaktiskas lietoSanas ietekme uz imtino atbildi pret Prevenar 13, liecina, ka
paracetamola vienlaikus lietoSana vai lictoSana vakcinacijas diena var samazinat imiino atbildi péc
Prevenar 13 kursa zidainiem. Atbildes reakcija uz revakcinaciju, kas tika veikta p&c 12 ménesiem, bija
neizmainita. ST novérojuma kliniskais nozimigums nav zinams.

Beérni un pusaudzi 6 lidz 17 gadu vecuma

Dati par vienlaikus lietoSanu ar citam vakctnam paslaik nav pieejami.

Pieaugusie 18 1idz 49 gadu vecuma

Dati par lietoSanu vienlaikus ar citam vakcinam nav pieejami.

Pieaugusie vecuma no 50 gadiem un vecaki

Prevenar 13 var ievadit vienlaikus ar sezonalo trivalento inaktivéto gripas vakcinu (TIGV).

Divos pétijumos pieaugusajiem vecuma no 50 [1dz 59 gadiem un 65 gadus veciem un vecakiem tika
pieradits, ka Prevenar 13 var lietot vienlaicigi ar trivalento inaktiv&to gripas vakcinu (TIGV). Atbildes
reakcija uz visiem trim TIGV antigéniem bija lidziga gan ievadot TIGV vienu pasu, gan vienlaicigi ar
Prevenar 13.

Atbildes reakcija uz Prevenar 13 bija mazak izteikta, ievadot to vienlaicigi ar TIGV, salidzinot ar
gadijumiem, kad Prevenar 13 tika ievadits viens pats, kaut gan netika noverota ilgtermina iedarbiba uz
antivielu [imeni asints.

Tresaja petijuma piedalijas pieaugusie vecuma no 50 Iidz 93 gadiem. P&tijuma tika atklats, ka
Prevenar 13 var lietot vienlaicigi ar sezonalo kvadrivalento inaktiveto gripas vakcimu (QIV). Imtinas
atbildes reakcijas uz visiem Cetriem QIV celmiem nebija mazak izteiktas, lietojot Prevenar 13
vienlaicigi ar QIV, salidzinajuma ar raditajiem, kad QIV tika lietota atseviski.

Imunas atbildes reakcijas uz Prevenar 13 nebija mazak izteiktas, lietojot Prevenar 13 vienlaicigi ar
QIV, salidzinajuma ar raditajiem, kad Prevenar 13 tika lietots atseviski. Lietojot vienlaicigi ar
trivalento vakcinu, imtinas atbildes reakcijas uz dalu no pneimokoka serotipiem bija zemakas, ja abas
vakcinas tika ievaditas vienlaicigi.
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Vienlaiciga lietoSana ar citam vakcinam nav izvertéta.

Dazadas injic€jamas vakcinas jaievada atSkirigas vakcinacijas vietas.

Prevenar 13 un 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas vienlaiciga ievadiSana nav pétita.
Klmiskajos petijumos imiina atbildes reakcija bija mazak izteikta pret visiem serotipiem gadijumos,
kad Prevenar 13 tika ievadits vienu gadu p&c 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas
lietoSanas, salidzinajuma ar gadijumiem, kad Prevenar 13 tika ievadits ar 23-valento pneimokoku
polisaharidu vakcinu ieprieks nevakcingtiem subjektiem. ST noveérojuma kliniskais nozimigums nav
zinams.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Griitnieciba

Nav datu par pneimokoku 13-valenta konjugata vakcinas lietoSanu griitniecem, tade] jaizvairas no
Prevenar 13 lietoSanas griitniecibas laika.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai pneimokoku 13-valenta konjugata vakcina izdalas mates piena.
Fertilitate

P&ttjumi ar dzivniekiem neliecina par tieSu vai netieSu kaitigu ietekmi attieciba uz reproduktivo
toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportiidzeklus un apkalpot mehanismus

Prevenar 13 neietekme vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Tomér dazas blakusparadibas, kas minétas 4.8. apaks$punkta “Nevelamas blakusparadibas”, var
Tslaicigi ietekmét sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

P&cregistracijas perioda sanemto zinojumu analize liecina par potencialu krampju (ar vai bez drudza)
un HHE riska paaugstinasanos, salidzinot grupas, kuras Prevenar 13 tika lietots kopa ar Infanrix hexa,
un grupas, kuras tika lietots tikai Prevenar 13.

Kliniskajos p&tijumos un p&cregistracijas perioda zinotas blakusparadibas visas vecuma grupas ir
uzskaititas $aja apaks$punkta katra organu sist€émas klas€ to sastopamibas bieZuma un nopietnibas
samazinajuma seciba. Sastopamibas biezums tiek noteikts §adi: loti biezi (= 1/10), biezi (= 1/100 Iidz
< 1/10), retak (= 1/1000 Iidz < 1/100), reti (= 1/10000 Iidz < 1/1000), loti reti (< 1/10000), nav zinami
(nevar noteikt p&c pieejamiem datiem).

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam Iidz 5 gadiem

Vakcinas droSums vertets kontrol&tos kltniskajos pétijumos, kur 14267 devas tika ievaditas 4429
veseliem zidainiem no 6 ned€lu vecuma pirmas vakcinacijas laika un 11-16 meénesu vecuma ka
revakcinacija. Visos klmiskajos petijumos zidainiem Prevenar 13 ievadija kopa ar standarta
pediatriskam vakcinam (skatit 4.5. apakSpunktu).

Zalu droSums tika izvertets ar1 354 ieprieks nevakcinétiem b&rniem (vecuma no 7 ménesiem lidz 5
gadiem).

Visbiezak noverotas blakusparadibas beérniem vecuma no 6 nedelam lidz 5 gadiem bija reakcija
vakcinacijas vieta, drudzis, uzbudinamiba, samazinata &stgriba, miegainiba un/vai miega traucgjumi.
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Kliniskaja p&tijuma b&rniem, kuri vakcingti 2, 3 un 4 ménesu vecuma, drudzis > 38°C biezak bija
b&rniem, kuri sanéma Prevenar (7-valentu) vienlaikus ar Infanrix hexa (28,3% Iidz 42,3%)
salidzinajuma ar bérniem, kuri sanéma tikai Infanrix hexa (15,6% lidz 23,1%). P&c revakcinacijas
devas 12 1idz 15 ménesu vecuma par drudzi > 38°C zinoja 50,0% beérnu, kuri sanéma vienlaikus
Prevenar (7-valentu) un Infanrix hexa, salidzinajuma ar 33,6% bé&rnu, kuri sanema tikai Infanrix hexa.
Sis reakcijas galvenokart bija vidgji smagas (temperatiira 39°C vai zemaka) un Tslaicigas.

Primara Prevenar 13 kursa laika reakcijas vakcinacijas vieta biezak tika noverotas be&rmiem, kuri
vecaki par 12 ménesiem, salidzinajuma ar zidainiem.

Kliniskajos pétijumos novérotas blakusparadibas
Klmiskajos petijumos Prevenar 13 droSuma profils bija [idzigs Prevenar droSumam. Talak raksturotais
droSuma profils balstas uz kliniskajos petijumos iegtitiem datiem par vakcinaciju ar Prevenar 13:

Iminas sist€émas traucéjumi
Reti: Paaugstinatas jutibas reakcijas, taja skaita sejas tiiska, aizdusa, bronhu
spazmas.

Nervu sistémas traucgjumi
Retak: Krampiji ( tai skaita febrilie krampiji)
Reti: Hipotonijas-hiporeaktivitates epizode.

Kunga-zarnu trakta traucéjumi
Loti biezi: Samazinata apetite.
Biezi: Vemsana; caureja.

Adas un zemadas audu bojajumi
Biezi: Izsitumi
Retak: Natrene vai natrenei I1dzigi izsitumi.

Vispargji traucgjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: Drudzis; uzbudinamiba; vakcinacijas vietas erit€éma, saciet€jums/pietikums
vai sapes/jutigums; miegainiba; slikts miegs.
Vakcinacijas vietas erit€éma vai sacietejums/pietikums 2,5-7,0 cm (péc
revakcinacijas devas vecakiem berniem [2 - 5 gadus veciem]).

Biezi: Drudzis > 39°C; kustibu traucjumi vakcinacijas vieta (sapju del);
vakcinacijas vietas eritéma vai sacietgjums/pietikums 2,5-7,0 cm (péc zidainu
kursa).

Retak: Vakcinacijas vietas erit€ma vai saciet€jums/pietikums > 7,0 cm; rauduliba.

Papildu informacija par ipasam pacientu grupam
Elposanas apstasanas (apnoja) loti neizn€satiem jaundzimusajiem (< 28 griitniecibas nedélam) (skattt
4.4. apakspunktu).

Beérni un pusaudzi 6 1idz 17 gadu vecuma

Drosums tika izvertéts 592 b&rniem (294 bija b&érni vecuma no 5 Iidz 10 gadiem, kuri ieprieks bija
imunizeti ar vismaz ar vienu Prevenar devu un 298 bija b&mi vecuma no 10 Iidz 17 gadiem, kuri
nebija saneémusi pneimokoku vakcinu).

Visbiezak noverotas blakusparadibas beérniem un pusaudziem 6 Iidz 17 gadu vecuma bija:

Nervu sistémas traucéjumi
Biezi: Galvassapes

Kunga - zarnu trakta traucéjumi
Loti biezi: Samazinata apetite
Biezi: Vemsana, caureja
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Adas un zemadas audu bojajumi
Biezi: Izsitumi, natrene vai natrenei 11dzigi izsitumi

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: Uzbudinamiba, eritéma vakcinacijas vieta; sacietejums/pietikums vai sapes/jutigums,
miegainiba, slikta miega kvalitate; jutigums vakcinacijas vieta (ieskaitot traucgtu
kustibu)

Biezi: Drudzis

Citas blakusparadibas, kas ieprieks noverotas zidainiem un bérniem 6 nedélu lidz 5 gadu vecuma, var
biit piem@rojamas arT $aja vecuma grupa, bet $aja petijuma netika noverotas, iespgjams, maza petijuma
dalibnieku skaita dg].

Papildus informacija par ipaSam pacientu grupam

Bérniem un pusaudziem ar sirpjveida $inu anémiju, HIV infekciju vai pec asinsrades cilmes $tinu
transplantacijas blakusparadibu sastopamibas biezums ir Iidzigs, iznemot galvassapes, vemsanu,
caureju, drudzi, nogurumu, artralgiju un mialgiju.

Pieaugusie vecuma >18 gadiem un gados vecaki cilveki

Zalu droSums tika izvertets 7 kliniskajos petijumos 91593 pieaugusajiem vecuma no 18 Iidz

101 gadam. Prevenar 13 tika ievadits 48806 picauguSajiem; 2616 (5,4 %) bija vecuma no 50 lidz 64
gadiem un 45291 (92,8 %) bija vecuma no 65 gadiem un vecaki. Viena no 7 pétjjumiem tika iek]auta
no 18 Iidz 49 gadus vecu pieauguso grupa (n = 899), kuri sanéma Prevenar 13 un ieprieks nebija
vakcingti ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu. 1916 pieaugusie, kas sanema Prevenar 13,
ieprieks bija vakcinéti ar 23-valento pneimokoku polisaharidu vakciu— vismaz 3 gadus pirms
petijuma vakcinas sanemsanas, savukart 46890 pieaugusie nebija ieprieks vakcinéti ar 23-valento
pneimokoku polisaharidu vakcinu.

Tika novérota tendence, ka lielaks vecums ir saistits ar retaku nevélamo blakusparadibu sastopamibas
bieZumu — picaugusie vecuma > 65 gadiem neatkarigi no ta, vai ieprieks bija vakcin&ti ar pneimokoku
vakcinam, par nevélamam blakusparadibam stidzgjas retak neka gados jaunaki (no 18 lidz 29 gadus
veci) pieaugusie.

Kopuma visas vecuma grupas blakusparadibu sastopamibas biezums bija [1dzigs. Izneémums bija
vemsana, kas pieaugusajiem vecuma no 18 1idz 49 gadiem bija loti biezi (= 1/10), bet visas pargjas
vecuma grupas — biezi (no > 1/100 Iidz < 1/10), un drudzis, kas picaugusajiem vecuma grupa no

18 I1dz 29 gadiem bija loti biezi, bet visas pargjas vecuma grupas — biezi. Stipras sapes vai jutigums
vakcinas ievadiSanas vieta, ka arT izteikti rokas kustiguma ierobezojumi no 18 lidz 39 gadus veciem
pieaugusajiem bija loti biezi, bet visas pargjas vecuma grupas — biezi.

Klmiskajos petijumos noverotas blakusparadibas

Informacija par lokalam un sisteémiskam reakcijam tika iegtta p&c katras vakcinacijas- 14 dienas péc
kartas 6 p&tijumos un 7 dienas p&c kartas pedgja petijjuma. Turpmak ming&tais blakusparadibu biezums
pamatots ar Prevenar 13 klmiskajiem pétijumiem pieaugusajiem:

Vielmainas un uztures traucéjumi
Loti biezi: Samazinata apetite

Nervu sistémas traucéjumi
Loti biezi: Galvassapes

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Loti biezi: Caureja, vemsana (no 18 Iidz 49 gadus veciem picaugusajiem)
Biezi: Vemsana (50 gadus veciem un vecakiem pieaugusajiem)
Retak: Slikta diisa
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Imtnas sist€émas traucgjumi
Retak: Paaugstinatas jutibas reakcija, ieskaitot sejas tiisku, aizdusu, bronhospazmas

Adas un zemadas audu bojajumi
Loti biezi: Izsitumi

Vispargji trauc&jumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: Drudzis; nogurums; erit€éma vakcinacijas vieta, sacietg§jums/pietikums
vakcinacijas vieta; sapes/jutigums vakcinacijas vieta (stipras sapes vai
jutigums vakcinas ievadiSanas vieta no 18 1idz 39 gadus veciem pieaugusajiem
loti biezi); ierobezota rokas kustiba (loti izteikti rokas kustiguma ierobezojumi
18 I1dz 39 gadus veciem picauguSajiem loti bieZzi).

Biezi: Drudzis (no 18 11idz 29 gadus veciem pieaugusajiem loti bieZi)

Retak: Limfadenopatija vakcinacijas vietas rajona.

Skeleta- muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Loti biezi: Artralgija; mialgija

Kopuma netika konstatetas nozimigas atskiribas blakusparadibu biezuma, ja Prevenar 13 tika ievadits
ar 23- valento pneimokoku polisaharidu vakcinu iepriek$ vakcingtiem pieaugusajiem.

Papildus informacija par ipaSam pacientu grupam
Pieaugusajiem ar HIV infekciju bija Iidzigs blakusparadibu sastopamibas biezums, iznemot drudzi un
vemsanu, kas bija loti biezi, un sliktu dasu, kas bija biezi.

PieauguSajiem pe&c asinsrades cilmes $iinu transplantacijas bija lidzigs nevélamo blakusparadibu
sastopamibas biezums, iznemot drudzi un vemsanu, kas bija loti biezi.

Dazu zinoto sistemisko reakciju biezums bija lielaks gadijumos, ja Prevenar 13 tika ievadits
vienlaicigi ar trivalento inaktivéto gripas vakcinu (TIGV) salidzinot ar gadijumiem, kad atseviski tika
ievadita TIGV (galvassapes, drebuli, izsitumi, samazinata &stgriba, artralgija un mialgija) vai
Prevenar 13 (galvassapes, nogurums, drebuli, samazinata &stgriba un artralgija).

Prevenar 13 pécregistracijas perioda noverotas blakusparadibas

Uzskata, ka talak noraditas blakusparadibas ir Prevenar 13 blakusparadibas; ta ka §is reakcijas tika
zinotas spontanos zinojumos, to sastopamibas biezumu nevar noteikt, un tapec tas tiek uzskatitas ka
“nav zinami”.

Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi
Limfadenopatija (lokaliz&jas vakcinacijas vietas regiona).

Imnas sist€émas traucgjumi
Anafilaktiskas/anafilaktoidas reakcijas, taja skaita Soks; angioedéma.

Adas un zemadas audu bojajumi
Daudzformu eritéma.

Vispargji trauc&jumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Natrene vakcinacijas vieta; dermatits vakcinacijas vieta; nieze vakcinacijas
vieta; piesarkums.

ZinoS$ana par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas
zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.
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4.9. Pardozésana

Ir zinojumi par Prevenar 13 pardoze$anu zidainiem un b&rniem, ar to saprotot secigu devu ievadisanu
pec ieprieksgjas devas biezak, neka ieteicams. Prevenar 13 pardoze$anas gadijuma zinotas
blakusparadibas bija tadas pasas, ka ievadot vakcinu atbilstosi b&rniem rekomendétajam ievadiSanas
reZimam.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: vakcinas, pneimokoku vakcinas; ATK kods: JO7AL02

Prevenar 13 satur septinus pneimokoku kapsularos polisaharidus, kas ir Prevenar sastava (4., 6B, 9V,
14., 18C, 19F, 23F), un sesus papildu polisaharidus (1., 3., 5., 6A, 7F, 19A), visi konjuggéti ar CRM 97
nesgjproteinu.

Saslimstiba
Zidaini un berni vecumd no 6 nedelam lidz 5 gadiem

Pamatojoties uz serotipu izplatibas pétijumiem Eiropa pirms Prevenar ievieSanas, paredzams, ka
Prevenar 13 aptvers 73—100 % (atkariba no valsts) no visiem serotipiem, kas izraisa invazivu
pneimokoku infekciju bérniem lidz 5 gadu vecumam. Saja vecuma grupa 1., 3., 5., 6A, 7F un 19A
serotipi izraisa 15,6 % — 59,7 % invazivo slimibu; tas atkarigs no valsts, pétijuma laika un Prevenar
lietoSanas.

Akdts vidusauss iekaisums ir biezi sastopama bérnu slimiba ar dazadu etiologiju. Bakt€rijas var izraisit
60-70 % akiita vidusauss ickaisuma kltisko epizozu. S. pneumoniae ir viens no biezak sastopamajiem
akiita vidusauss ieckaisuma bakterialajiem c€loniem pasaule.

Ir aprekinats, ka Prevenar 13 aptver 90% serotipu, kas izraisa pret antibakterialiem Iidzekliem
rezistentu invazivu pneimokoku infekciju.

Beérni un pusaudzi 6 lidz 17 gadu vecuma

Bérniem un pusaudziem vecuma no 6 Iidz 17 gadiem pneimokoku infekciju izplatiba ir zema, tomér
paaugstinats saslimstibas un mirstibas risks ir be€rniem ar esosam blakus saslim$anam.

Pieaugusie vecuma >18 gadiem un gados vecaki cilvéki
Visbiezaka pneimokoku infekciju izpausme pieaugusajiem ir pneimonija.

Zinojumos mingta sadzive iegttas pneimonijas (SIP) un IPS izplatiba Eiropa dazadas valstis atSkiras;
ta pieaug proporcionali vecumam, sakot no 50 gadu vecuma, un ir vislielaka vecuma grupa

> 65 gadiem. S. pneumoniae ir visbiezakais SIP c€lonis, un ir aprekinats, ka attistitajas valstis tas
izraisa aptuveni 30 % no visiem SIP gadijumiem, kad pieaugusSajiem nepiecieSama hospitalizacija.

Pieaugusajiem visbiezakas IPS izpausmes ir bakterémiska pneimonija (aptuveni 80 % IPS gadijumu
pieaugusajiem), bakterémija bez lokalam izpausmém un meningits. Pamatojoties uz noveérojumu
datiem perioda péc Prevenar ieklauSanas un pirms Prevenar 13 ieklauSanas bernu vakcinacijas
programma, ar Prevenar 13 pneimokoku serotipiem pieaugusajiem var biit saistiti vismaz 50-76 %
(atkariba no valsts) IPS gadijumu.

SIP un IPS risks pieaugu$ajiem palielinas arT hronisku blakus slimibu gadijuma, 1pasi pacientiem ar
anatomisku vai funkcionalu aspléniju, cukura diab&tu, astmu, hronisku kardiovaskularu, plausu, nieru
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vai aknu slimibu ir lielaks invazivas pneimokoku infekcijas risks, un vislielakais tas ir pacientiem ar
pavajinatu imunitati, piem&ram, pacientiem ar laundabigam asinsrades slimibam vai HIV infekciju.

Prevenar 13 imunogenitates kliniskie pétijumi zidainiem, bérniem un pusaudziem

Nav pétita Prevenar 13 aizsargajosa efektivitate pret invazivu pneimokoku infekciju. Saskana ar
Pasaules Veselibas organizacijas (PVO) ieteikumiem, potenciala sp&ja aizsargat pret invazivu
pneimokoku infekciju zidainiem un bérniem tiek vertéta, salidzinot imiino atbildi pret septiniem plasi
izplatitiem serotipiem, kas ir ieklauti gan Prevenar, gan Prevenar 13 sastava un pret kuriem vakcinas
tieSam aizsarga (par Prevenar (7-valenta) efektivitati zZidainiem un b&rniem skatit talak). Imtina atbilde
pret seSiem papildu serotipiem arT tika verteta.

P&tTjums ar Prevenar 13, kura sastava ir konservants 2-fenoksietanols (2-PE)

DroSuma un imunogenitates dati par Prevenar 13, kura sastava ir konservants 2-PE (daudzdevu
iepakojuma) un kas tika dots veseliem zidainiem 8., 12. un 16. ned€lu vecuma, tika salidzinati ar
petijuma datiem par Prevenar 13, kura sastava nav konservanta (250 zidaini katra grupa).

Imuinas atbildes reakcija pret pneimokokiem tika salidzinata, izmantojot lIidzvertibas kriterijus, tostarp
pacientu skaitu procentos, kuriem pret polisaharidu serotipa specifisku IgG koncentracija seruma
vienu ménesi péc primara kursa bija > 0,35 ug/ml, ka art IgG geometriskas vidéjas koncentracijas
salidzinajumus (GMC). Turklat tika salidzinats art OPA GMT pacientiem, kuri sanéma Prevenar 13
gan ar konservantu 2-PE, gan bez ta.

Lidzvertiba tai pacientu dalai, kuriem nodrosinata IgG koncentracija seruma bija > 0,35 pg/ml, tika
noverota visiem 13 serotipiem (0,35 pg/ml pacientu grupa procentualo vertibu atskiribu ticamibas
intervala (TI) zemaka vertiba 97,5 % bija > —10%). Turklat visi 13 serotipi atbilda ieprieks
noteiktajiem IgG GMC Iidzvertibas kriterijiem (GMC koeficienta [GMR] TI zemaka vertiba 97,5 %
TI bija lielaka par 0,5).

Attiecigi OPA GMT koncentracijas vertibas abas grupas bija lidzvertigas, iznemot grupu, kas sanéma
Prevenar 13 ar 2-PE, kur 3. serotipam bija zemaka veértiba un serotipam 18C bija augstaka vértiba.

Pétijums ar Prevenar 13, kura sastava nav konservanta 2-PE

Imuna atbilde péc tris devu primara kursa zidainiem

Klmiskajos petijumos, kas veikti virkng Eiropas valstu un ASV, izmantojot dazadus vakcinacijas
kalendarus, ieklauti divi randomizeti lidzvertibas petijumi (Vacija, izmantojot 2, 3, 4 m&nesu primaro
kursu [006] un ASV, izmantojot 2, 4 un 6 méne$u primaro kursu [004]). Sajos divos pétijumos imiino
atbildi pret pneimokokiem salidzinaja, izmantojot [idzvertibas krit€rijus, tostarp pacientu skaitu
procentos, kuriem pret polisaharidu serotipa specifisku IgG koncentracija seruma vienu ménesi pec
primara kursa bija > 0,35 ug/ml, ka art IgG geometriskas vidéjas koncentracijas salidzinajumus
(ELISA GMC). Turklat tika salidzinats arT funkcionalo antivielu titrs (OPA) pacientiem, kas sanéma
Prevenar un Prevenar 13. Sesiem papildu serotipiem Sos rezultatus salidzinaja ar Prevenar recipientu
mazako atbildreakciju pret septiniem biezakajiem serotipiem.

1. tabula ir paradits imiinas atbildes lidzvertibas p&tijuma 006 salidzinajums, nemot vera to zidainu
skaitu, kam pneimokoku antikapsulara polisaharida IgG koncentracija sasniedza > 0,35 pg/ml.
Pétijuma 004 rezultati bija lidzigi. Prevenar 13 lidzvértiba (mazaka 95% TI vértiba reaggjuso

(0,35 pg/ml) skaita atSkiribai procentos dazadam grupam bija >-10 %) tika noverota visiem 7
biezakajiem serotipiem, iznemot 6B serotipam pétijuma 006, ka ar1 6B un 9V serotipiem pétijuma 004,
kas nedaudz atSkiras. Visi septini serotipi atbilda ieprieks noteiktajiem IgG ELISA GMC lidzvertibas
kriterijiem. Prevenar 13 izraisja lidzigu, bet nedaudz zemaku antivielu [imena pieaugumu neka
Prevenar pret septiniem biezakajiem serotipiem. So atikiribu kliniska nozime nav zinama.
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Lidzvertiba tika konstatéta 6 papildu serotipiem, nemot veéra to zidainu skaitu, kam antivielu
koncentracija sasniedza > 0,35 pg/ml, un IgG ELISA GMC salidzinajumu petijuma 006, un 5 no Siem
6 serotipiem, iznemot 3. serotipam, p&tijuma 004. IgG antivielu koncentraciju > 0,35 pg/ml

3. serotipam sasniedza 98,2% (p&tijums 006) un 63,5% (p&tijums 004) Prevenar 13 sanémégju.

1. tabula: Pacientu, kam pneimokoku kapsularo polisaharidu IgG koncentracija péc zidainu
kursa 3. devas sasniedza > 0,35 pg/ml — pétijums 006

7-valenta Prevenar
Prevenar 13 - .
Serotipi % vali/cma ggsgrl,ll‘)g
0 0
(N=282-285) (N=277-279)
7-valentas Prevenar vakcinas serotipi

4 98,2 98,2 0,0 (-2,5; 2,6)
6B 77,5 87,1 -9,6 (-16,0; -3,3)
ov 98,6 96,4 2,2 (-04;5,2)
14 98,9 97,5 1,5 (-0,9; 4,1)
18C 97,2 98,6 -1,4 (-4,2; 1,2)
19F 95,8 96,0 -0,3(-3,8;3,3)
23F 88,7 89,5 -0,8 (-6,0; 4,5)

Prevenar 13 papildu serotipi

1 96,1 87,1* 9,1 (4,5;13,9)

3 98,2 87,1 11,2 (7,0; 15,8)

5 93,0 87,1 5,9(0,8;11,1)
6A 91,9 87,1 4,8 (-0,3; 10,1)
7F 98,6 87,1 11,5 (7,4; 16,1)
19A 99,3 87,1 12,2 (8,3; 16,8)

* Vismazak vakcingto p&tijuma 006 reaggja uz 6B serotipu (87,1 %).

P&tijumos 004 un 006 Prevenar 13 izraisTja funkcionalu antivielu rasanos pret visiem 13 vakcinas
serotipiem. AtSkiribas starp grupam pacientu skaita, kam OPA titri pret 7 biezi sastopamajiem
serotipiem bija > 1:8, netika konstat€tas. P&ttjumos 006 un 004 vienu ménesi péc primara kursa OPA
titru > 1:8 pret visiem septiniem biezi sastopamajiem serotipiem sasniedza attiecigi > 96 % un > 90 %
Prevenar 13 sanémgju.

Pargjiem 6 serotipiem pé&tijumos 004 un 006 vienu menesi pec primara kursa OPA titru > 1:8
sasniedza 91,4 % lidz 100 % vakcin&to ar Prevenar 13. Funkcionalo antivielu (OPA) geometriskie
vidgjie titri pret 1., 3. un 5. serotipu bija zemaki ka titri pret katru no pargjiem papildu serotipiem; §1
fenomena kliniska nozime attieciba uz aizsargajoso efektivitati nav zinama.

Imuina atbilde pec divu devu primara kursa zidainiem

Imunogenitate peéc divam devam zidainiem ir aprakstita ¢etros pétfjumos. Zidainu skaits, kam meénesi
p&c otras devas pneimokoku antikapsulara polisaharida IgG koncentracija sasniedza > 0,35 pg/ml, bija
no 79,6 % lidz 98,5 % pret 11 no 13 vakcinas serotipiem. Mazaks skaits zidainu sasniedza $o antivielu
koncentracijas slieksni pret 6B serotipu (27,9 % - 57,3 %) un 23F (55,8 % - 68,1 %) visos petijumos 2
un 4 ménesu rezZima, salidzinot ar 58,4 % pret 6B serotipu un 68,6 % pret 23F serotipu p&tijuma 3 un 5
ménesu rezima. P&c revakcinacijas devas pret visiem vakcinas serotipiem, tostarp 6B un 23F, bija divu
devu primarajam kursam adekvata imtina atbilde. Lielbritanijas petijuma funkcionala antivielu reakcija
(OPA) bija Iidziga pret visiem serotipiem, tostarp 6B un 23F, Prevenar un Prevenar 13 grupas péc
primara kursa divu un ¢etru ménesu vecuma un pec revakcinacijas devas 12 ménesu vecuma. Pec
zidainu kursa reaggjuso skaits ar OPV titru > 1:8 bija vismaz 87 % un vismaz 93 % — p&c
revakcinacijas devas ar Prevenar 13. OPA geometriska vidgja titri pret 1., 3. un 5. serotipu bija zemaki
ka pret pargjiem papildu vakcinas serotipiem; §1 fenomena kliniska nozime attieciba uz aizsardzibas
efektivitati nav zinama.
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Revakcinacijas atbildes reakcijas pec divu devu un tris devu primara kursa zidainiem

P&c revakcinacijas devas ievadiSanas pieauga antivielu koncentracija pret visiem 13 serotipiem
(salidzinot ar [imeniem pirms revakcinacijas). 12 serotipiem antivielu koncentracija péc revakcinacijas
bija augstaka, neka p&c primara kursa zidainiem. Sie novérojumi saskan ar adekvatas imiinas atminas
ierosinasanu. Imiina atbilde pret 3. serotipu péc revakcinacijas devas neparsniedza to Itmeni, kas tika
noverots pec zidainu vakcinacijas kursa; §1 fenomena kliniska nozime attieciba uz imiinas atminas
indukciju pret 3. serotipu nav zinama.

Antivielu atbildes reakcija pret revakcinacijas devu péc divu vai tris devu primara kursa bija lidziga
visiem 13 vakcinas serotipiem.

Bérniem vecuma no 7 ménesiem lidz 5 gadiem vecumam atbilstoSa imunizacijas kalendara ievéroSana
(ka aprakstits 4.2. apakSpunkta) izraisija antikapsulara polisaharida IgG antivielu ITmena pieaugumu
pret katru no 13 serotipiem, kas ir vismaz tada pasa Iimeni ka trTs devu primaraja kursa zidainiem.

Antivielu saglabasanas un imunologiska atmina tika vertéta pétijumos veseliem b&érniem, kuri sanéma
vienreizgju Prevenar 13 devu ne atrak ka 2 gadus péc to ieprieksgjas imunizacijas ar 4 Prevenar
devam, vai 3 devu Prevenar kursu zidainiem ar sekojosu Prevenar 13 vakcinaciju 12 méneSu vecuma,
vai 4 Prevenar 13 devam.

Vienreizgja Prevenar 13 deva beérniem vidgji 3,4 gadu vecuma, neatkarigi no iepriek$gjas vakcinacijas
vestures ar Prevenar vai Prevenar 13, izraisja specigu antivielu atbildes reakciju gan pret 7 kopigajiem

serotipiem, gan 6 papildus Prevenar 13 serotipiem.

Kops 7-valenta Prevenar ievieSanas 2000. gada, pneimokoku infekciju uzraudzibas dati nav
pieradijusi, ka Prevenar b&rniba ierosinata imunitate biitu vajinajusies laika gaita.

PrieksSlaikus dzimusi zidaini

Prevenar 13 droSums un imunogenitate, ievadot vakcinu 2, 3, 4 un 12 ménesu vecuma, tika verteta
aptuveni 100 priekslaikus dzimuSiem zidainiem (vid&jais aprekinatais gestacijas vecums — Estimated
Gestational Age [EGA] — 31 nedgla; robezas no 26 lidz 36 ned€]am) un salidzinata ar aptuveni 100
izn€satiem zidainiem (vidgjais EGA 39 nedglas; robezas no 37 Iidz 42 nedglam).

Imuinas atbildes reakcija priekslaikus dzimuSiem zidainiem un izn€satiem zidainiem tika salidzinata,
proporcionali novertgjot to subjektu skaitu, kuri sasniedza pneimokoku polisaharidu IgG saistoSo
antivielu koncentraciju >0,35 pg/ml 1 ménesi péc zidainu vakcinacijas kursa. ST pieeja Prevenar 13 un
Prevenar imunogenitates salidzinasanai tiek pamatota ar PVO vadlmijam.

Vairak neka 85% zidainu 1 ménesi p&c vakcinacijas kursa tika sasniegta pneimokoku polisaharidu [gG
saistoso antivielu koncentracija >0,35 pg/ml, iznemot 5. serotipam (71,7%), 6A serotipam (82,7%) un
6B serotipam (72,7%) priekslaikus dzimuso zidainu grupa. Siem 3 serotipiem atbildes reakcija
priekslaikus dzimuso zidainu grupa bija ievérojami zemaka neka starp izn€satajiem zidainiem.
Aptuveni vienu menesi péc devas ievadiSanas maziem b&rmiem tads pats antivielu koncentracijas
slieksnis katra grupa tika sasniegts >97%, iznemot 3. serotipam (71% priekslaikus dzimusiem
zidainiem un 79% iznésatiem zidainiem). Nav zinams, vai priekslaikus dzimuSiem zidainiem imiinas
atbildes reakcija rodas pret visiem serotipiem. Kopuma priekslaikus dzimusiem zidainiem serotipam
specifisko IgG GMC bija zemaka neka izn€satiem zidainiem.

P&c vakcinacijas kursa zidainiem OPA GMT bija Iidzigs priekslaikus dzimuSiem zidainiem,
salidzinajuma ar izn€satiem zidainiem, iznemot 5. serotipu, kas bija zemaks priekslaikus dzimusiem
zidainiem. OPA GMT péc devas ievadiSanas maziem berniem, salidzinajuma ar tiem, kam vakcinacija
tika veikta zidaina vecuma, bija Iidzigs vai zemaks 4 serotipiem (4, 14, 18C, 19F un), un statistiski
ieveérojami lielaks 6 serotipiem no 13 (1, 3, 5, 7F, 9V , un 19A) priekslaikus dzimusSiem zidainiem,
salidzinajuma ar 10 serotipiem no 13 (1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 18C, 19A, 23F un) izn€satiem zidainiem.
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Beérni (12-59 méneSus veci), kuriem veikts pilns imunizacijas kurss ar 7-valento Prevenar

P&c vienreizgjas Prevenar 13 devas ievadisanas bérniem (12-59 ménesus veciem), kuriem ir veikts
pilns imunizacijas kurss ar 7-valento Prevenar (2 vai 3 devu primarais kurss plus revakcinacija),
seruma IgG limenis > 0.35 pg /ml un OPA titrs > 1:8 tika sasniegts vismaz 90 % gadijumu. Toméer 3
(serotipi 1, 5 un 6A) no 6 papildus serotipiem tika uzradits zemaks IgG GMC un OPA GMT limenis,
salidzinot ar tiem b&riem, kuri ieprieks bija sanémusi vismaz vienu Prevenar 13 vakcinacijas devu.
GMC un GMTs zemaka limena kliniska nozime paslaik nav zinama.

Nevakcinéti bérni (12-23 méneSus veci)

P&ttjumi nevakcinétiem berniem (12-23 ménesSus veciem) ar 7-valento Prevenar pieradija, ka
nepiecieSamas 2 devas, lai sasniegtu tadu seruma IgG koncentraciju serotipiem 6B un 23F, kas lidziga
tam, ko izraisa 3 devu kurss zidainiem.

Bérni un pusaudzi 5 - 17 gadu vecuma

Atklata petijuma 592 veseliem bérniem un pusaudziem, ieskaitot bérnus ar astmu (17,4%), kuriem var
biit nosliece uz pneimokoku infekciju, Prevenar 13 izraisija imtino atbildi pret visiem 13 serotipiem.
Viena Prevenar 13 deva tika ievadita 5 lidz 10 gadus veciem b&rniem, kuri agrak vakcinéti ar vismaz 1
Prevenar devu, un bérniem un pusaudziem 10 Iidz 17 gadu vecuma, kuri ieprieks nebija sanemusi
pneimokoku vakcinu.

Gan bérniem 5 Iidz 10 gadu vecuma, gan bérniem un pusaudziem 10 Iidz 17 gadu vecuma imiina
atbilde uz Prevenar 13 nebija zemaka par Prevenar pret 7 kopigajiem serotipiem un 6 papildus
serotipiem Prevenar 13, salidzinot ar imtino atbildi p&c ceturtas devas zidainiem, kas vakcinéti 2, 4, 6
un 12-15 ménes$u vecuma, nosakot seruma IgG.

1 menesi péc vakcinacijas OPA GMT bérniem un pusaudziem 10 Iidz 17 gadu vecuma nebija zemaki
par OPA GMT 5 lidz 10 gadu vecuma grupa 12 no 13 serotipiem (iznemot serotipu 3).

Imuna atbilde péc ievadiSanas subkutani

Prevenar 13 ievadiSana subkutani tika izvertéta nesalidzinosa petijuma, apsekojot 185 veselus japanu
zidainus un bérnus, kas sanema 4 devas attiecigi 2; 4; 6 un 12—15 meénesu vecuma. Petijuma
konstatgja, ka droSums un imunogenitate kopuma atbilda novérojumiem pé&tijumos par ievadiSanu
intramuskulari.

Prevenar 13 efektivitate

Invaziva pneimokoku slimiba

Anglijas Sabiedribas Veselibas organizacijas publicétie dati rada, ka Cetrus gadus péc Prevenar
ievieSanas ka divu devu primaras vakcinacijas kursu zidainiem ar revakcinacijas devu otraja dzives
gada, un ar 94% vakcinacijas parklajumu, Anglija un Velsa tika zinots par 7 vakcinas serotipu izraisito
slimibu samazinasanos par 98% (95% TI 95; 99). Attiecigi Cetrus gadus pec parieSanas uz Prevenar 13
turpindjas 7 Prevenar serotipu izraisitas invazivas pneimokoku slimibas (IPS) izplatibas samazinajums
no 76% beérniem, kas jaunaki par 2 gadiem, lidz 91% b&rniem 5-14 gadu vecuma. Ar serotipu saistita
samazina$anas visiem pieciem (5) Prevenar 13 ietvertajiem papildu serotipiem (netika noverotas
serotipa 5 izraisitas [PS) dazadas vecuma grupas ir attelota 2. tabula un bija no 68% (serotipam 3) Iidz
100% (serotipam 6A) bérniem lidz 5 gadu vecumam. Nozimiga izplatibas samazinasanas tika novérota
arT lielaka vecuma grupas, kur netika veikta vakcinacija ar Prevenar 13 (netieSais efekts).
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2. tabula. Ar serotipu saistito gadijumu skaits un IPS izplatibas samazinaSanas
2013./2014. gada salidzinajuma ar 2008./2009.-2009./2010. gadu (2008./2010. gadu) péc
vecuma Anglija un Velsa

<5 gadu vecuma 5-64 gadu vecuma >65 gadu vecuma
2008- [ 2013/ %, 2008- | 2013/ %, 2008- | 2013/ %,
108 148 izplatibas 108 143 | izplatibas 108 148 izplatibas
samazinasa samazina- samazinasa
-nas (95% Sanas (95% -nas (95%
TI*) TI¥) TI*)
Prevenar 13 ietvertie papildu serotipi
1 [59(54)] 5(5) 91% 458 77 83% 102 13 87%
(382) | (7D 89) | (13)
(98%; (88%; (94%;
68%)** T4%)** 72%)**
3 12624)( 8(8) 68% 178 73 59% 256 143 44%
(148) | (68) (224) | (146)
(89%:; 6%) (72%; (57%;
38%)** 27%)**
6A | 10(9) | 0(0) 100% 53 5(5) 90% 94 5(5) 95%
(44) (82)
(100%; (97%; (99%;
62%)** 56%)** 81%)**
7F | 90(82) | 8(8) 91% 430 160 63% 173 75 56%
(361) | (148) 152y | (77)
(97%; (71%; (70%;
T4%)** 50%)** 37%)**
19 |85 | 7(7) 91% 225 104 54% 279 97 65%
A (191) | 97 (246) | (99)
(97%; (65%; (75%;
75%)** 32%)** 53%)**

¥ Sam@rots péc serotip&to paraugu proporcijas, triksto$a vecuma, kopsaucgja, salidzinot ar
2009./2010. gadu un kopgjo IPS tendenci Iidz 2009./2010. gadam (p&c tam tendencu
samerosana netika veikta).

*  95% TI aprekinats péc Puasona intervala, balstoties uz izkliedes koeficientu 2,1 saskana ar
visu IPS datu modelé$anu par 2000.-2006. gadu pirms Prevanar ievieSanas.

** n<(0,005, ieskaitot 6A, kur p=0,002

Vidusauss iekaisums (VI)

Izragla veikta, publicéta p&tijuma, lietojot 2 devu primaro kursu ar revakcinacijas devu otraja dzives
gada, Prevenar 13 ietekme uz VI tika aprakstita uz populaciju balstita aktivas novérosanas sistéma ar
timpanocent&ze iegtita vidusauss skidruma uzs€jumu Izraglas be&riem ar VI Iidz 2 gadu vecumam.

P&c Prevenar un attiecigi péc Prevenar 13 ievieSanas samazinajas izplatiba no 2,1 gadijuma uz 0,1
gadijumu uz 1000 berniem (95%) Prevenar serotipiem un serotipam 6A, ka arT samazinajas izplatiba
no 0,9 gadijumiem uz 0,1 gadijumu uz 1000 berniem (89%) Prevenar 13 papildu serotipiem 1, 3, 5, 7F
un 19A. Laika posma no 2004. gada jilija (pirms Prevenar ievieSanas) Iidz 2013. gada jiinijam (p&c
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Prevenar 13 ievieSanas) kopgjais pneimokoku izraisitais VI gadijumu skaits gada samazinajas no 9,6
gadijumiem uz 2,1 gadijumu uz 1000 berniem.

Preimonija

Daudzcentru noverojuma pétijuma Francija, salidzinot laika posmus pirms un p&c parieSanas no
Prevenar uz Prevenar 13, par 16% (no 2060 uz 1725 gadijumiem) samazinajas sabiedriba iegiitas
pneimonijas (SIP) gadijumu skaits uznemsanas nodalas be&rmiem vecuma no 1 ménesa lidz 15 gadiem.

SamazinaSanas par 53% (no 167 uz 79 gadijumiem) (p<0,001) bija SIP gadijumiem ar pleiralu
izsvidumu, bet par 63% (no 64 uz 24 gadijumiem) (p<0,001) — mikrobiologiski apstiprinatiem SIP
gadijumiem. Otraja gada p&c Prevenar 13 ievieSanas kopgjais SIP gadijumu skaits, ko ierosinaja
Prevenar 13 papildu 6 vakcinas serotipi, samazinajas no 27 uz 7 izolatiem (par 74%).

Visu célonu izraisttas pneimonijas samazinasanas visspilgtak izteikta bija jaunakajas vakcinacijas
vecuma grupas ar samazinasanos par 31,8% (no 757 uz 516 gadijumiem) un 16,6% (no 64 uz 24
gadijumiem) attiecigi vecuma <2 gadiem un 2 Iidz 5 gadu vecuma. Gadijumu skaits vecakiem,
galvenokart nevakcinétiem bérniem (> 5 gadiem) p&tjjuma laika nemainijas.

Nepartraukta uzraudzibas sist€éma (no 2004. gada Iidz 2013. gadam), lai aprakstitu Prevenar un
attiecigi Prevenar 13 ietekmi uz SIP b&rniem Iidz 5 gadu vecumam Dienvidizraéla, lietojot divu devu
primaro kursu ar revakcinacijas devu otraja dzives gada, par 68% (95% T1 73; 61) samazinajas
ambulatorie apmekl&jumi, bet par 32% (95% TI 39; 22) — stacion&Sana ar alveolaru SIP p&c
Prevenar 13 ievieSanas, salidzinot ar laika posmu pirms Prevenar ievieSanas.

Ietekme uz nazofaringealu nésasanu

Uzraudzibas pétijuma Francija b&rniem ar akiitu vidusauss iekaisumu, tika noteiktas izmainas
pneimokoku serotipu nazofaringeala (NF) n€sasana pec Prevenar (7-valenta) ievie$anas un p&c tam ari
pec Prevenar 13 ievieSanas. Prevenar 13 ieveérojami samazinaja visu papildus 6 serotipu (un serotipa
6C) NF né&sasanu un atsevisku serotipu 6.c, 7F, 19A nesasanu, salidzinot ar Prevenar. N&sasanas
samazina$anas bija noverota ar1 serotipam 3 (2,5% vs 1,1%, p = 0,1). Nésasana netika nov&rota
serotipiem 1 un 5.

Konjuggtas pneimokoku vakcinacijas ietekme uz nazofaringealu ngsasanu tika pétita randomizeta
dubultmasketa petijuma, kura zidaini [zragla sanéma Prevenar 13 vai Prevenar (7-valentu) 2, 4, 6 un
12 méneSu vecuma. Prevenar 13 ievérojami samazinaja visu 6 papildus serotipu (un serotipa 6C) un
atsevisku serotipu 1, 6a, 6¢, 7F, 19A iegiiSanu NF cela, salidzinajuma ar Prevenar. SamazinaSanas
netika noverota serotipam 3, un serotipam 5 kolonizacija bija parak reta, lai novertétu ietekmi.
Pargjiem 6 no atlikuSajiem 7 kopigajiem serotipiem noveroja lidzigu NF n€saSanu abu vakcinu grupas;
ievérojama samazinasanas tika noverota serotipam 19F.

Saja pétijuma tika dokument&ta S. pneumoniae serotipu 19A, 19F, un 6A neuznémiguma
samazinasanas pret vairakam antibiotikam. Samazinasanas bija robezas no 34% lidz 62%, atkariba no

serotipa un antibiotikas.

Prevenar (7-valentas vakcinas) aizsargajo$a efektivitate zidainiem un bérniem

7-valenta Prevenar efektivitate verteta divos lielos petijumos: Ziemelkalifornijas (the Northern
California Kaiser Permanente -NCKP) pétijuma un Somijas vidusauss iekaisuma petijuma (Finnish
Otitis Media - FinOM). Abi pétijumi bija randomizéti, dubultmaskéti, aktivi kontrol&ti petijumi, kur
zidainus randomizg€ja Prevenar vai kontroles vakcias grupas (NCKP pétijuma kontrolei bija
meningokoku C serogrupas CRM-konjugéta [MnCC] vakcia; FinOM pétijuma —B hepatita vakcina)
&etru devu kursa 2, 4, 6 un 12-15 ménesu vecuma. So pétijumu efektivitates rezultati (par invazivu
pneimokoku infekciju, pneimoniju un akiitu vidusauss iekaisumu) apkopoti 3. tabula.
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3. tabula: 7-valentas Prevenar vakcinas efektivitates kopsavilkums'

Tests N VE?> | 95% TI
NCKP: vakcinas serotips, stacionara’ 30258 97 % 85; 100
NCKP: kliniska pneimonija ar patologiskam izmainam kriiskurvja 23746 35% 4; 56
rentgena
NCKP: akits vidusauss iekaisums (AVI)* 23746
Visas epizodes 7% 4; 10
Recidivgjoss AVI (3 epizodes 6 ménesu laika vai 4 epizodes gada 9% 3;15
laika)
Recidivejoss AVI (5 epizodes 6 ménesu laika vai 6 epizodes gada 23 % 7; 36
laika)
Ievietota timpanostomijas caurulite 20,3 % 2;35
FinVA: akiits vidusauss iekaisums 1662
Visas epizodes 6% -4; 16
Visi pneimokoku izraisiti AVI 34 % 21; 45
Vakcinas serotipu izraisiti AVI 57 % 44; 67

'Saskana ar protokolu
?Vakcinas efektivitate
31995. gada oktobris 11dz 1999. gada 20. aprilis
41995. gada oktobris lidz 1998. gada 30. aprilis

Prevenar (7-valentas) vakcinas efektivitate

7-valentas Prevenar vakcinas efektivitate (gan tieSais, gan netiesais efekts) pret pneimokoku infekciju
ir petits gan divu, gan tris devu zidainu primara kursa imunizacijas programmas, katrai ar
revakcinacijas devam (4. tabula). Pateicoties Prevenar plasajai izmantoSanai, invazivu pneimokoku

infekciju biezums ir pastavigi un butiski samazinajies.

Izmantojot skrininga metodi, serotipiem tika noteikta specifiska efektivitate pec divam devam pret 6B
un 23F serotipiem Iidz 1 gada vecumam un Lielbritanija ta bija attiecigi 66 % (-29; 91 %) un 100 %

(25; 100 %)

4. tabula: Kopsavilkums par 7-valentas Prevenar vakcinas efektivitati pret invazivu pneimokoku

infekciju
Valsts Ieteicama vakcinacijas Slimibas samazinasanas, % 95 % TI
(ievieSanas gads) shéma
Lielbritanija 2, 4 un 13 meénesi Vakcinas serotipi: 49; 95 %
(Anglija un 2 devas lidz 1 gada vecumam: 85 %
Velsa)'
(2006.g.)
ASV (2000.g.) 2,4, 6,+12-15 ménesi
Bérni < 52 Vakcinas serotipi: 98 % 97: 99 %
Visi serotipi: 77 % 73,79 %

Personas > 65°

Vakcinas serotipi: 76 %
Visi serotipi: 38 %

nav piemerots
nav piemerots

Kanada
(Kvebeka)*
(2004.2.)

2,4 un 12 ménesi

Visi serotipi: 73 %

Vakcinas serotipi:
divu devu zidainu kursa: 99 %
pabeigta kursa: 100 %

nav piemerots

92,100 %
82,100 %

'Berni lidz 2 gadu vecumam. Aprékinata vakcinas efektivitate 2008. gada jinija (Brima metode).

22005. gada dati
32004. gada dati

“Bérni I1dz 5 gadu vecumam. 2005. gada janvaris Iidz 2007. gada decembris. Pilna efektivitate standarta
2+1 kursam vél nav pieejama.
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Akiits vidusauss iekaisums

Kops vakcinas ieklausanas nacionalas imunizacijas programmas Prevenar efektivitate 3+1 kursa
noverota art pret aktitu vidusauss iekaisumu un pneimoniju. Retrospektivi vertgjot plasu ASV
apdrosinataju datu bazi, bémiem I1dz 2 gadu vecumam vizites AVI dé] samazinajas par 42,7 % (95 %
TI, 42,4-43,1 %) un zales AVI arstesanai tika parakstitas par 41,9 % mazak, salidzinot ar situaciju
pirms vakcinas registracijas (2004. gads pret 1997.—1999.gadu). Lidziga analizé hospitalizacijas un
ambulatoras vizites visu iemeslu pneimoniju d€l samazinajas par attiecigi 52,4 % un 41,1 %.
Gadijumos, kas atziti par pneimokoku pneimonijam, b&miem Iidz 2 gadu vecumam nov&rotais
hospitalizaciju un ambulatoro vizisu samazinajums bija attiecigi 57,6 % un 46,9 %, salidzinot ar
situdciju pirms vakcinas registracijas (2004.gads pret 1997.—1999.¢g.). Lai ari §ada veida novérojumu
analiz€s nevar secinat tieSu c€lonu un seku saistibu, Sie dati liek domat, ka Prevenar ir bitiska loma
glotadu slimibu (AVI un pneimonijas) uzliesmojumu samazinasana mérka populacija.

Pétijums par efektivitati 65 gadus veciem un vecakiem pacientiem

Efektivitate pret vakcinas tipa (VT) pneimokoku SIP un IPS tika vértéta Niderlandg veikta plasa,
randomizeta, dubultmasketa, placebo kontroléta petijuma (Community-Acquired Pneumonia
Immunization Trial in Adults — CAPiTA). 84496 pacienti, kuru vecums bija vismaz 65 gadi, tika vienu
reizi vakcingti ar Prevenar 13 vai placebo, tos randomizgjot attieciba 1:1.

CAPiTA petfjuma tikai iesaistiti brivpratigie vecuma no 65 gadiem, un vinu demografiskie un
veselibas stavokla raditaji var atskirties no datiem personam, kuriem nepiecieSama vakcinacija.

Pirmais ar kraskurvja rentgenu apstiprinatais pneimonijas gadijums, kad bija nepiecieSama
hospitalizacija, tika identificéts apméram 2 % §1s populacijas (n=1814 pacienti); no tiem

329 gadijumos tika apstiprinata pneimokoku izraisita SIP, bet 182 gadijumi bija VT pneimokoku SIP
protokola un modificétas planotas arstéSanas (modified intent to treat — mITT) populacijas.

Efektivitate katra protokola populacija tika konstatéta primarajam un sekundarajiem efektivitates
kriterijiem (5. tabula).

5. tabula: vakcinas efektivitate (VE) CAPiTA pétijuma primarajam un sekundarajiem efektivitates
kritérijiem (protokola populacija)
Gadijumi
. e VE (%) s
Efektivitates kriterijs Kopa Prevenar 13| Placebo (95.2% TI) p vertiba
grupa grupa
Primarais efektivitates kriterijis
Pirma apstiprinata VT 139 49 90 45,56 0.0006
pneimokoku SIP epizode (21,82; 62,49) ’
Sekundarie efektivitates kritériji
Pirma apstiprinata NB/NI! 45.00
vakcinas tipa pneimokoku SIP 93 33 60 ’ 0,0067
. (14,21; 65,31)
epizode
75,00
irma VT-IPS? epi 35 7 28 ’ 0,0005
Pirma VT-IPS* epizode (41,06: 90.87)
'NB/NI - nebakterémiska/neizvaziva
2VT-IPS — vakcinas tipa invaziva pneimokoku slimiba

Aizsardziba pret VT pneimokoku SIP, NB/NI VT pneimokoku SIP un VT-IPS pirmo epizodi ilga visu
pétijuma laiku, t.i., ¢etrus gadus.

Petijums nebija izstradats, lai demonstrétu efektivitati apaksgrupas, un > 85 gadu veco p&tamo personu
skaits nebija pictickams, lai demonstrétu efektivitati $aja vecuma grupa.
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Post-hoc analize tika izmantota, lai noteiktu talak minétos sabiedriskas veselibas iznakumus attieciba
uz klmisko SIP (ka definéts CAPiTA pétijuma un pamatojoties uz kliniskajam atradném, neatkarigi no
radiologiskas infiltracijas vai etilogijas apstiprindjuma): vakcinas efektivitate (VE), saslim$anas
bieZuma samazinajums (incidence rate reducation — IRR) un vakcingt vajadzigo skaits (number
needed to vaccinate — NNV) (6. tabula).

IRR, ko sauc ar1 par slimibu gadijumu biezumu, ko novers ar vakcinu, ir ar vakctnu noversto slimibas
gadijumu skaits uz 100 000 persongadu noverosanas.

6. tabula NNV ir raditajs par cilvéku skaitu, kurus nepiecieSsams vakcinét, lai noverstu vienu klmisku
SIP gadijumu.

6. tabula: vakcinas efektivitate (VE) attieciba uz klinisko SIP”

Epizodes VakcInas BieZums uz 100 000 Gadijumu | Vakcinet
efektivitate! % persongadu bieZuma |vajadzigo
95% TD) novérosanu (PGO) | samazinaju | skaits®
(vienpuséja ms? (95%
p vertiba) TI)
Prevenar Placebo Prevenar | Placebo
13 13
Visu 1375 1495 8,1 819,1 891,2 72,2 277
epizozu (-0,6; 16,1) (-5,3; 149,6)
analize (0034)
Pirmas 1126 1214 7,3 670,7 723,7 53,0 378
epizode (-0,4; 14,4) (-2,7; 108,7)
s (0,031)
analize

* Pacienti ar vismaz 2 no sekojosam izpausmém: klepus, strutainas krépas, temperattira >38°C vai <36,1°C;
pneimonija (apstiprinata ar izklausiSanu); leikocitoze; C reaktiva proteina vertiba >3 reizes virs nomas augsgjas
robezas; hipoksémija ar parcialo skabekla spiedienu <60 mmHg, elpojot istabas gaisu.

'VE apréekinasana tika izmantots Puasona regresijas modelis ar nejausiem efektiem.

2Uz 100 000 cilvekgadu novérosanas. IRR aprékina ka atgadTjumu biezumu placebo grupa minus atgadijumu
biezumu vakcinas grupa, un matematiski tas ir vienads ar VE x gadijumu bieZums placebo grupa.

3 Pamatojoties uz 5 gadu ilgu aizsardzibu. NNV nav bieZzums, bet norada uz novérsto gadijumu skaitu noteiktam
vakcingto personu skaitam. NNV ietver arT petfjuma ilgumu vai aizsardzibas ilgumu un to aprékina ka 1 dalot ar
IRR un aizsardzibas ilguma (vai petijuma ilguma) reizinajumu (=1/(IRR X ilgums)).

Imunogenitates péetijumi pieaugusajiem vecuma >18 gadiem un gados vecakiem cilvékiem

PieauguSajiem aizsargdjoSo antivielu limena slieksnis pret polisaharidu serotipa specifisku IgG
koncentraciju seruma nav noteikts. Lai novertétu potencialo sp&ju aizsargat pret invazivu pneimokoku
infekciju un pneimoniju, visos pivotalajos kliniskajos petijumos ka surogata markieris tika izmantots
serotipa specifisks opsanofagocitgjoSo funkcionalo antivielu titrs (OPA). Vienu ménesi p&c katras
vakcinacijas tika aprékinati OPA geometriskie vidgjie titri. OPA titri tiek izteikti ka augstaka seruma
atSkaidfjuma apgrieztais lielums, kas samazina pneimokoku izdzivosanu par vismaz 50 %.

Pivotali petijumi ar Prevenar 13 tika veikti, lai pieradttu, ka funkcionalo antivielu reakcija pret 13
serotipiem ir bez kliniski nozimigam atskiribam, un pret daziem serotipiem ta ir augstaka, salidzinot ar
imiino atbildi pret 12 serotipiem, ja izmanto licenceto 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcmu [1,
3,4,5,6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F] vienu ménesi p&c vakcing$anas. Specifiskaja
funkcionalaja antivielu titra imtina atbilde pret 6A serotipu, ko satur tikai Prevenar 13, uzradija
Cetrkartigu picaugumu, salidzinot ar Itmeni pirms imunizacijas.

Prevenar 13 imunogenitate pétita piecos kliniskajos p&tijumos Eiropa un ASV dazadas vecuma grupas
no 18 1idz 95 gadu vecumam. Sobrid pieejami imunogenitates dati par veiktajiem kliniskajiem
petijumiem ar Prevenar 13 pieauguso grupa vecuma no 18 gadiem un vecakiem, ieskaitot tos
pieaugusos, kuri ir 65 gadus veci un vecaki un kuri ieprieks san€musi vienu vai vairakas 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinas devas piecus gadus pirms iesaistiSanas petijuma. Katra pétijjuma
ieklauti veseli un imunologiski veseli picaugusie ar stabilu blakus saslim$anu stavokli p&tijuma
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sakuma, kas var veicinat pneimokoku infekciju (piem., hroniskas kardiovaskularas slimibas, hroniskas
elpcelu slimibas, ieskaitot astmu, nieru slimibas un cukura diab&ts, hroniskas aknu slimibas, ieskaitot
alkohola aknu slimibas), ka ar1 pieaugusie ar tadiem riska faktoriem ka smékeSana un alkoholisms.

Prevenar 13 imunogenitate un drosiba konstatéta pieauguSajiem, kuri ir 18 gadus veci un vecaki,
ieskaitot arT tos, kuri ieprieks san€musi pneimokoku polisaharidu vakcinu.

Pieaugusie, kuri ieprieks nav sanemusi 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu

Tiesaja salidzino$aja klmiskaja petijuma, kas veikts pieauguSajiem vecuma no 60 lidz 64 gadiem,
petijuma iesaistitie sanéma vienu devu Prevenar 13 vai vienu devu 23-valentu pneimokoku
polisaharidu vakcinu. ST pétijuma ietvaros citi pieaugusie vecuma no 50 lidz 59 gadiem un vél viena
18—49 gadus vecu pieaugu$o grupa sanéma vienu devu Prevenar 13.

7. tabula salidzinati OPA geometriskie vidgjie titri vienu ménesi péc devas sanemsanas vecuma grupa
no 60 lidz 64 gadiem, kuri sanémusi vienu devu Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu
vakcinu, un vecuma grupa no 50 1idz 59 gadiem, kuri san€musi vienu devu Prevenar 13.

7. tabula: OPA geometriskie vidéjie titri pieaugusajiem vecuma no 60 Iidz 64 gadiem, kuri
sanemusi vienu devu Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu (PPSV23),
un pieaugusajiem vecuma no 50 Iidz 59 gadiem, kuri sanémusi vienu devu Prevenar13*"*

Prevenar 13 | Prevenar 13 PPSV23 Prevenar 13 .
50-59 gadus veci Prevenar 13 attieciba
50-59 gadi | 60-64 gadi | 60-64 gadi attieciba pret pret PISVZ.3’
N=350-384 | N=359-404 | N=367-402 | 60-64 gadus veciem 60-64 gadi
Serotips GMT GMT GMT GMR | (95%TI) | GMR| (95% TI)
1 200 146 104 14 | (1,08 1,73) | 14 | (1,10, 1,78)
3 91 93 85 10 | (081;1,19 | 1,1 | (0,90; 1,32)
4 2833 2062 1295 14 | (01,77 | 1,6 | (1,19;2,13)
5 269 199 162 14 | (1,01;1,80) | 1,2 | (0,93; 1,62)
GAT 4328 2593 213 1,7 | (1,30;2,15) | 12,1 | (8,63; 17,08)
6B 3212 1984 788 1,6 | (1,24,2,12) | 2,5 | (1,82;3.48)
7F 1520 1120 405 14 | (1,03;1,79) | 2.8 | (1,98;3,87)
oV 1726 1164 407 1,5 | (1,11;1,98) | 2.9 | (2,00;4,08)
14 957 612 692 1,6 | (1,16;2,12) | 09 | (0,64; 1,21)
18C 1939 1726 925 L1 | (0,86;147) | 1,9 | (1,39;2,51)
19A 956 682 352 14 | (1L,16;1,69) | 1,9 | (1,56;2,41)
19F 599 517 539 12 | (087:1,54) | 1,0 | (0,72; 1,28)
23F 494 375 72 13 | (094:1,84) | 52 | (3,67;7.33)

®Ne mazaka efektivitate tika noteikta, jo zemaka divpus€ja 95% ticamibas intervala (TI) robeza pret
geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 0.5.

b Statistiski nozimigi augstaka atbildes reakcija tika noteikta, ja divpusgja 95% ticamibas intervala (TI)
zemaka robeza pret geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 1.

¢ Serotipam 6A, ko satur tikai Prevenar 13, tika noteikta statistiski nozimigi augstaka atbildes
reakcija, ja divpusgja 95% ticamibas intervala (TT) zemaka robeza pret geometriski mazako rezultatu
vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 2.

Picaugusajiem vecuma no 60 lidz 64 gadiem OPA geometriskie vidgjie titri ar Prevenar 13 ir bez
kliniski nozimigam atskiribam, salidzinot ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu pret
divpadsmit serotipiem, kurus satur abas vakcinas. Pret 9 serotipiem OPA titri konstatgti ka statistiski
nozimigaki to vidi, kuri sanéma Prevenar 13.

PieauguSajiem vecuma no 50 1idz 59 gadiem OPA geometriskie vidgjie titri pret visiem 13 serotipiem

ar Prevenar 13 ir bez kltniski nozimigam atskiribam, salidzinot ar imiino atbildi pieaugusajiem vecuma
no 60 lidz 64 gadiem. 9 serotipos imiina atbilde ir saistita ar vecumu, jo pieaugusajiem vecuma no 50
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lidz 59 gadiem imtina atbilde ir statistiski nozimigaka neka pieaugusajiem vecuma no 60 Iidz 64
gadiem.

Visiem pieaugusajiem > 50 gadiem, kuri sanéma vienu devu Prevenar 13, OPA titri pret 6A serotipu
bija nozimigi lielaki neka pieaugusajiem > 60 gadiem, kuri sanéma vienu devu 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinu.

Vienu gadu pec vakcinacijas ar Prevenar 13 OPA titri bija samazinajusies, salidzinot ar vienu ménesi
pec vakcinacijas, tomér OPA titri pret visiem serotipiem saglabajas augstaki neka sakotngja stavokl:

Sakotngjie OPA OPA geometriskie vidgjie
geometriskie vidgjie titri vienu gadu péc
titri Prevenar 13

Pieaugusie vecuma no 50 Iidz 59 gadiem,
kuri ieprieks nav vakcingti ar 23-valentu 5 Iidz 45 20 Iidz 1234
pneimokoku polisaharidu vakcinu

PieaugusSie vecuma no 60 Iidz 64 gadiem,
kuri ieprieks nav vakcingti ar 23-valentu 5 lidz 37 19 Iidz 733
pneimokoku polisaharidu vakcinu

8. tabula ir paraditi OPA geometriskie vid&jie titri p&c vienas Prevenar 13 devas ievadiSanas 18—
49 gadus veciem pacientiem salidzinajuma ar 60—64 gadus veciem pacientiem.

8. tabula. OPA geometriskie vidéjie titri 18—49 un 60—64 gadus veciem pacientiem, kam ievadits
Prevenar 13"

18-49 gadus veci 60—64 gadus veci 18—49 gadus veci pacienti
pacienti pacienti salidzinajuma ar
n = 836-866 n = 359-404 60—-64 gadus veciem pacientiem

Serotips GMT? GMT? GMR (95 % TI°)
1 353 146 2,4 (2,03; 2,87)
3 91 93 1,0 (0,84; 1,13)
4 4747 2062 2,3 (1,92; 2,76)
5 386 199 1,9 (1,55; 2,42)
6A 5746 2593 2,2 (1,84; 2,67)
6B 9813 1984 4.9 (4,13; 5,93)
7F 3249 1120 2,9 (2,41; 3,49)
oV 3339 1164 2,9 (2,34; 3,52)
14 2983 612 4.9 (4,01; 5,93)
18C 3989 1726 2,3 (1,91; 2,79)
19A 1580 682 2,3 (2,02; 2,66)
19F 1533 517 3,0 (2,44; 3,60)
23F 1570 375 4,2 (3,31; 5,31)

*Ne mazaka efektivitate tika noteikta, jo zemaka divpuséja 95 % TI robeza pret geometriski mazako
rezultatu vid€jo lielumu (GMR) bija lielaka par 0,5.

b Statistiski nozZimigi augstaka atbildes reakcija tika noteikta, jo divpusgja 95 % TI zemaka robeza pret

geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka par 1.

¢ Attiecibas ticamibas intervali (TI) ir ticamibas intervalu atpakalparveidojumi, pamatojoties uz

parametru logaritmu vidgjo atSkiribu Stjidenta t sadalijuma.

1849 gadus veciem picaugusajiem visu Prevenar 13 serotipu OPA geometriskie vidgjie titri nebija
mazaki par 60—-64 gadus vecu pieauguso atbildes reakciju uz Prevenar 13.

Vienu gadu pec vakcinacijas ar Prevenar 13 OPA titri salidzinajuma ar stavokli péc viena meénesa bija
samazinajusies, tomer visu serotipu titri bija lielaki par sakotn&jiem.
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Sakotngjais OPA geometriskais vidgjais titrs
OPA geometriskais vidgjais vienu gadu pec Prevenar 13

titrs ievadiSanas

18—49 gadus veci pieaugusie, kas

5 lidz 186 23 Iidz 2948

ieprieks nav vakcingti ar 23-valentu

pneimokoku polisaharidu vakcinu

Pieaugusie, kuri ieprieks ir sanemusi 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu

Imiinas atbildes pret Prevenar 13 un 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu tika salidzinatas
tieSaja salidzinoSaja petijuma pieaugusajiem vecuma > 70 gadiem, kuri bija san@musi vienu devu
pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 gadus pirms p&tijuma veiktas vakcinacijas.

9. tabula salidzinati OPA geometriskie vidgjie titri vienu ménesi péc devas sanemsanas > 70 gadus
veciem pieaugusajiem, kuri jau ieprieks vakcingti ar pneimokoku polisaharidu, un petijuma ietvaros
sanémusi vienu devu Prevenar 13 vai 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu.

9. tabula — OPA geometriskie vidgjie titri > 70 gadus veciem pieaugusajiem, kuri jau ieprieks vakcinéti ar
pneimokoku polisaharidu vakeinu, un pétijjuma ietvaros sanemusi vienu devu Prevenar 13 vai 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinu (PPSV23)®b<

Prevenar 13 PPSV23 Prevenar OPA geometriskie vidéjie titri
N=400-426 N=395-445 attieciba pret PPSV23
Serotips OPA GMT OPA GMT GMR (95 % TD)
1 81 55 1,5 (1,17;1,88)
3 55 49 1,1 (0,91; 1,35)
4 545 203 2,7 (1,93; 3,74)
5 72 36 2,0 (1,55;2,63)
6A" 903 94 9,6 (7,005 13,26)
6B 1261 417 3,0 (2,21;4,13)
7F 245 160 1,5 (1,07;2,18)
v 181 90 2,0 (1,36;2,97)
14 280 285 1,0 (0,73; 1,33)
18C 907 481 1,9 (1,42;2,50)
19A 354 200 1,8 (1,43;2,20)
19F 333 214 1,6 (1,17;2,06)
23F 158 43 3,7 (2,69; 5,09)

2Ne mazaka efektivitate tika noteikta, jo zemaka divpusgja 95 % ticamibas intervala (TI) robeza pret geometriski
mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR)bija lielaka neka 0.5.

b Statistiski nozimigi augstaka atbildes reakcija tika noteikta, ja divpusgja 95 % ticamibas intervala (TI) zemaka
robeza pret geometriski mazako rezultatu vidgjo lielumu (GMR) bija lielaka neka 1.

¢ Serotipam 6AT, ko satur tikai Prevenar 13, tika noteikta statistiski nozimigi augstaka atbildes reakcija, ja
divpusgja 95 % ticamibas intervala (TI) zemaka robeZa pret geometriski mazako rezultatu vidéjo lielumu (GMR)
bija lielaka neka 2.

PieauguSajiem, kuri saneémusi pneimokoku polisaharidu vakciu vismaz 5 gadus pirms petijuma
veiktas vakcinacijas, OPA geometriskie vidgjie titri ar Prevenar 13 bija bez kliniski nozimigam
atSkirtbam, salidzinot ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu pret divpadsmit serotipiem,
kurus satur abas vakcinas. Turklat, $aja petijuma statistiski nozimigi augstaki OPA geometriskie
vidgjie titri tika konstatéti pret 10 no 12 serotipiem, kurus satur abas vakcinas. Imtinas atbildes pret 6A
serotipu bija statistiski nozimigi augstakas p&c vakcinéSanas ar Prevenar 13, neka p&c 23-valentu
pneimokoku polisaharidu vakcinas.

Gadu péc vakcinas Prevenar 13 sanemsanas 70 gadus veciem un vecakiem pieaugusajiem, kuri bija
sanémusi pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 gadus pirms petijuma veiktas vakcinacijas, OPA
titri bija samazinajusies, salidzinot ar raditajiem m&nesi pec vakcinacijas, tome&r, OPA titri pret visiem
serotipiem saglabajas augstaki neka sakotngja stavokli:
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Sakotngjie OPA OPA geometriskie vidgjie
geometriskie vidgjie titri vienu gadu péc
titri Prevenar 13

> 70 gadus veci pieaugusie, kuri sanémusi
pneimokoku polisaharidu vakcinu vismaz 5 9 Iidz 122 18 I1dz 381
gadus pirms pétijuma veiktas vakcinacijas

Imiunas atbildes reakcija ipasas pacientu grupas

Individiem ar talak aprakstitajam saslim$anam ir lielaks pneimokoku infekcijas risks. Prevenar 13
lietoSanas izraisita antivielu Iimena kliniska nozime $ajas 1pasajas populacijas nav zinama.

Sirpjveida Sinu anémija

Francija, Italija, Lielbritanija, ASV, Libana, Egipté un Salida Arabija tika veikts atklats vienas grupas
pétijums ar divam Prevenar 13 devam, ievaditam ar 6 ménesu starplaiku. Petijums tika veikts 158
be&miem un pusaudziem >6—<18 gadu vecuma ar sirpjveida §tinu an€miju, kuri ieprieks bija vakcineti
ar vienu vai vairakam 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devam vismaz 6 me&neSus pirms
ieklausanas petijuma. P&c pirmas vakcinacijas Prevenar 13 izraisitais antivielu Itmenis, kas izteikts gan
ar [gG GMC, gan OPA GMT, bija statistiski nozimigi augstaks neka pirms vakcinacijas. P&c otras
devas ievadiSanas imtinas atbildes reakcija bija Iidziga tai, kada ta bija p&c pirmas devas. Vienu gadu
p&c otras devas ievadisanas ar [gG GMC un OPA GMT palidzibu noteiktais antivielu limenis bija
augstaks neka pirms pirmas Prevenar 13 devas, iznemot 3. un 5. serotipa [gG GMC Iimeni, kas bija
skaitliski I1dzigs.

Prevenar (7-valenta) papildu imunogenitates dati: bérni ar sirpjveida Sinu anémiju

Prevenar imunogenitati petija atklata, daudzcentru petijuma 49 zidainiem ar sirpjveida §tinu an€miju.
Berni bija vakcingti ar Prevenar (3 devas ar viena ménesa starplaiku, sakot no 2 ménesu vecuma), un
46 no Siem berniem 15-18 meénesu vecuma sanéma ar1 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu.
P&c primaras imunizacijas 95,6% subjektu antivielu l[imenis pret visiem septiniem Prevenar sastava
esoSiem serotipiem bija vismaz 0,35 pg/ml. P&c polisaharidu vakcinas ievadisanas noveéroja nozimigu
antivielu koncentracijas paaugstinasanos pret septiniem serotipiem, liecinot, ka imunologiska atmina ir
labi izveidojusies.

HIV infekcija

Pneimokoku vakcinu vel nesanémusi berni un pieaugusie

Ieprieks nevakcinéti, ar HIV infic&ti berni un pieaugusie ar CD4 >200 stnu/pl (vidgji 717,0 Stnam/pl)
un virusu slodzi <50000 kopiju/ml (vidgji 2090,0 kopiju/ml), kuriem nebija aktivas ar AIDS saistitas
slimibas, sanéma 3 Prevenar 13 devas. Saskana ar vispargjiem ieteikumiem, velak tika ievadita viena
23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas deva. Vakcinas tika ievaditas pec 1 menesi ilga
starplaika. Aptuveni 1 m&nesi p&c katras vakcinas devas ievadiSanas tika analizétas 259—

270 vertejamo subjektu imiinas atbildes. P&c pirmas Prevenar 13 devas radas antivielu Iimenis (tas tika
noteikts ar [gG GMC un OPA GMT palidzibu), kas bija statistiski nozimigi augstaks par limeni pirms
vakcinacijas. P&c otras un tre$as Prevenar 13 devas imtinas atbildes bija Iidzigas vai intensivakas par
tam, kas tika noverotas p&c pirmas devas.

Pieaugusie pacienti, kuri ieprieks vakcineti ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu
Pieaugusie ar HIV infekciju vecuma >18 gadiem ar CD4 >200 stinu/ul (vid&ji 609,1 $tna/ul) un virusu
slodzi <50 000 kopiju/ml (vidg&ji 330,6 kopijas/ml), kam nebija aktivas ar AIDS saistitas slimibas) un
kuri ieprieks bija vakcinéti ar 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu, kas tika ievadita vismaz 6
ménesus pirms ieklauSanas petijuma, sanéma tris Prevenar 13 devas — pétijuma ieklauSanas bridi, 6
ménesus un 12 meénesus pec pirmas Prevenar 13 devas. Imtnas atbildes reakcija tika noverteta 231-
255 petamajam personam aptuveni vienu ménesi p&c katras Prevenar 13 devas. Pec pirmas devas
Prevenar 13 izraisttais antivielu [imenis, kas izteikts gan ar IgG GMC, gan OPA GMT, bija statistiski
nozimigi augstaks neka pirms vakcinacijas. P&c otras un tresas Prevenar 13 devas imiinas atbildes
reakcija bija lidziga tai, kada ta bija pec pirmas devas, vai labaka. 162 no p&tijuma subjektiem ieprieks
bija saneémusi vienu 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devu, 143 subjekti- divas un 26
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subjekti- vairak neka divas 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devas. Subjektiem, kuri
ieprieks bija saneémusi divas vai vairak 23-valentas pneimokoku polisaharidu vakcinas devas, imiinas
atbildes reakcija bija lidziga tai, kada ta bija subjektiem, kuri ieprieks bija sanémusi vienu devu.

Asinsrades cilmes Sunu transplantacija

Be@rniem un pieaugusajiem, kam vismaz divu gadu vecuma ir veikta asinsrades cilmes Stinu
transplantacija (HSCT) un ir bijusi pilniga hematologiska fona slimibas remisija vai loti laba dal&ja
remisija limfomas un mielomas gadijumos, sanema tris Prevenar 13 devas ar vismaz 1 ménesi ilgu
laiku starp devam. Pirma deva tika ievadita 3—6 ménesus pec HSCT. Prevenar 13 ceturta
(revakcinacijas) deva tika ievadita 6 menesus p&c tresas devas. Saskana ar vispargjiem ieteikumiem,
1 menesi pec Prevenar 13 ceturtas devas ievadiSanas tika ievadita viena 23-valentas pneimokoku
polisaharidu vakcinas deva. Aptuveni 1 ménesi pec vakcinacijas ar [lgG GMC palidzibu tika analiz&tas
168-211 vertgjamo subjektu imiinreakcijas. Katra Prevenar 13 deva paaugstinaja antivielu Iimeni.
Visu serotipu gadijumos péc Prevenar 13 ceturtas devas ievérojami pastiprinajas imiina atbilde
(salidzinajuma ar imiino atbildi p&c tresas devas). Funkciongjoso antivielu titri (OPA titri) $aja
petijuma netika analizeti.

5.2. Farmakokingtiskas 1pasibas

Nav piemérojamas.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegitie dati par farmakologisko dro§umu, vienreiz&ju un atkartotu
devu toksicitati, lokalo panesamibu un reprodukcijas un attistibas toksicitati neliecina par TpaSu risku
cilvékam.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Natrija hlorids

Dzintarskabe

Polisorbats 80

2-fenoksietanols

Udens injekcijam

Informaciju par adjuvantu skatit 2. apakSpunkta.

6.2. Nesaderiba

Saderibas petijumu trikuma de] §ts zales nedrikst sajaukt (lietot maisfjuma) ar citam zaleém.

6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi

P&c pirmas lietoSanas reizes:

p&c atversanas zales var uzglabat Iidz 28 dienam 2—8 °C temperatiira. Par citiem uzglabasanas laikiem
un uzglabasanas apstakliem atbild lietotajs.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2 °C—8 °C). Nesasaldgt.
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Uzglabasanas nosactjumus p&c zalu pirmas atversanas skatit 6.3. apakSpunkta.
6.5. Iepakojuma veids un saturs

2 ml (4 x 0,5 ml devas) suspensija injekcijam I klases stikla iepakojuma ar peleku lateksu nesaturosu
hlorbutila gumijas aizbazni un aluminija aizvalc&jumu, un polipropiléna aizsargvacinu.

Iepakojuma lielumi: 1, 5, 10, 25 un 50.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par riko$anos
Uzglabajot var izveidoties baltas nogulsnes un dzidrs slanis virs ta.

Pirms ievadiSanas vakcina kartigi jasakrata, lai ieglitu homogeénu baltu suspensiju. Ta pirms
ievadisanas vizuali jaapskata, lai konstatétu, vai nav izveidojusas sikas dalinas un/vai mainijies
fizikalais stavoklis. Ja saturs izskatas savadak neka tam vajadzetu bit, nelietojiet to.

Nav 1pasu atkritumu likvidéS$anas prasibu.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietejam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/09/590/012

EU/1/09/590/013

EU/1/09/590/014

EU/1/09/590/015

EU/1/09/590/016

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2009. gada 9. decembiris.

P&dgjas parregistracijas datums: 2014. gada 18. septembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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I PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVO VIELU RAZOTAJI UN RAZOTAJS, KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGgANéAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI
VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN
EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  BIOLOGISKI AKTIVO VIELU RAZOTAJI UN RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas razotaju nosaukums un adrese

Wyeth BioPharma Division of Wyeth Pharmaceuticals LLC
One Burtt Road

Andover, MA 01810

ASV

Pfizer Ireland Pharmaceuticals
Grange Castle Business Park
Clondalkin

Dublin 22

Irija

Wyeth Pharmaceutical Division of Wyeth Holdings LLC
4300 Oak Park

Sanford, NC 27330

ASV

Razotaja, kas atbild par serijas izlaidi, nosaukums un adrese

Pfizer Manufacturing Belgium NV

Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Specialu recepSu zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts,
4.2. apakSpunkts).

. Oficiala serijas izlaide

Saskana ar grozitas Direktivas 2001/83/EK 114. pantu oficialu serijas izlaidi veiks valsts
laboratorija vai cita §im mérkim apstiprinata laboratorija.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro§uma zinojumu iesniegsanas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),

kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos saraksta
atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.
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D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Ipasniekam javeic nepieciesamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

. péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

. jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sist€ma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna

informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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I PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONA KASTITE

Iepakojums ar 1, 10 un 50 pilnslircém, ar adatu vai bez tas — AR BLUE BOX

1. ZALU NOSAUKUMS

Prevenar 13 suspensija injekcijam
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine (13-valent, adsorbed)

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 deva (0,5 ml) satur 2,2 pg 1., 3., 4., 5., 6A, 7F, 9V, 14., 18C, 19A, 19F, 23F serotipa un 4,4 ng 6B
serotipa polisaharida. Konjugéts ar CRM 97 nesgjproteinu, adsorbéts uz aluminija fosfata.
1 deva (0,5 ml) satur 0,125 mg aluminija.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hlorids, dzintarskabe, polisorbats 80 un fidens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam

1 vienas devas (0,5 ml) pilnslirce ar atsevisku adatu

1 vienas devas (0,5 ml) pilnslirce bez adatas

10 vienas devas (0,5 ml) piln§lirces ar atseviskam adatam
10 vienas devas (0,5 ml) pilnslirces bez adatam

50 vienas devas (0,5 ml) pilnslirces ar atseviskam adatam
50 vienas devas (0,5 ml) pilnslirces bez adatam

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intramuskularai lietosanai.
Pirms lietoSanas kartigi sakratit.
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS
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8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.

Nesasaldet.

Prevenar 13 ir stabils &etras dienas temperatiira [idz 25°C. ST perioda beigas Prevenar 13 jaizlieto vai
jaiznicina.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/09/590/002 - iepakojuma 1 pilnslirce ar atsevisku adatu
EU/1/09/590/001 — iepakojuma 1 pilnSlirce bez adatas
EU/1/09/590/004 — iepakojuma 10 pilnslirces ar atseviskam adatam
EU/1/09/590/003 — iepakojuma 10 pilnslirces bez adatam
EU/1/09/590/006 — iepakojuma 50 pilnslirces ar atseviskam adatam
EU/1/09/590/005 — iepakojuma 50 pilnslirces bez adatam

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemeéroSanai ir apstiprinats

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.
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18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PilnSlirce

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Prevenar 13 suspensija injekcijam
im.

2. LIETOSANAS VEIDS

Pirms lieto$anas kartigi sakratit.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

| 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1 deva (0,5 ml)

l6. CITA

85



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA
KARTONA KASTITE

1, 5,10, 25, 50 vienas devas flakoni

1. ZALU NOSAUKUMS

Prevenar 13 suspensija injekcijam vienas devas flakona
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine (13-valent, adsorbed)

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 deva (0,5 ml) satur 2,2 pg 1., 3., 4., 5., 6A, 7F, 9V, 14., 18C, 19A, 19F, 23F serotipa un 4,4 ng 6B
serotipa polisaharida. Konjuggéts ar CRM 97 nes€jproteinu, adsorbéts uz aluminija fosfata.
1 deva (0,5 ml) satur 0,125 mg aluminija.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hlorids, dzintarskabe, polisorbats 80 un fidens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam

1 vienas devas (0,5 ml) flakons
5 vienas devas (0,5 ml) flakoni
10 vienas devas (0,5 ml) flakoni
25 vienas devas (0,5 ml) flakoni
50 vienas devas (0,5 ml) flakoni

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intramuskularai lieto$anai.
Pirms lietoSanas kartigi sakratit.
Pirms lietosanas izlasiet licto$anas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldét.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/09/590/007 - iepakojuma 1 flakons
EU/1/09/590/008 — iepakojuma 5 flakoni
EU/1/09/590/009 — iepakojuma 10 flakoni
EU/1/09/590/010 — iepakojuma 25 flakoni
EU/1/09/590/011 — iepakojuma 50 flakoni

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemeéroSanai ir apstiprinats

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

Vienas devas flakona etikete

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Prevenar 13 suspensija injekcijam vienas devas flakona
im.

2. LIETOSANAS VEIDS

Pirms lieto$anas kartigi sakratit.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

| 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1 deva (0,5 ml)

l6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA
KARTONA KASTITE

1, 5, 10, 25, 50 daudzdevu iepakojumi

1. ZALU NOSAUKUMS

Prevenar 13 suspensija injekcijam daudzdevu iepakojuma.
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine (13-valent, adsorbed)

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 deva (0,5 ml) satur 2,2 ug 1., 3., 4., 5., 6A, 7F, 9V, 14., 18C, 19A, 19F, 23F serotipa un 4,4 pg
6B serotipa. Konjuggts ar CRM 97 nesgjproteinu, adsorbets uz aluminija fosfata.
1 deva (0,5 ml) satur 0,125 mg aluminija.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hlorids, dzintarskabe, polisorbats 80, 2-fenoksietanols un tidens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam daudzdevu iepakojuma

1 daudzdevu iepakojums (4 x 0,5 ml devas 1 iepakojuma)
5 daudzdevu iepakojumi (4 x 0,5 ml devas 1 iepakojuma)
10 daudzdevu iepakojumi (4 x 0,5 ml devas 1 iepakojuma)
25 daudzdevu iepakojumi (4 x 0,5 ml devas 1 iepakojuma)
50 daudzdevu iepakojumii (4 x 0,5 ml devas 1 iepakojuma)

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intramuskularai lietoSanai.
Pirms lietoSanas kartigi sakratit.
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldet.
P&c pirmas lietosanas reizes zales var uzglabat ledusskapi lidz 28 dienam.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/09/590/012 — kastite 1 daudzdevu iepakojums
EU/1/09/590/013— kastite 5 daudzdevu iepakojumi
EU/1/09/590/014— kastite 10 daudzdevu iepakojumi
EU/1/09/590/015 — kastite 25 daudzdevu iepakojumi
EU/1/09/590/016— kastite 50 daudzdevu iepakojumi

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemerosanai ir apstiprinats

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.
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18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

Daudzdevu iepakojuma etikete

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Prevenar 13 suspensija injekcijam daudzdevu iepakojuma
im.

2. LIETOSANAS VEIDS

Pirms lieto$anas kartigi sakratit.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

4 x 0,5 ml devas

l6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Prevenar 13 suspensija injekcijam
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine (13 valent, adsorbed)

Pirms Jisu vai Jusu bérna vakciné$anas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums
svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

- Si vakcina ir parakstita tikai Jums vai Jisu bernam. Nedodiet to citiem.

- Ja Jums vai Jisu beérmam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iespéjamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija.
Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Prevenar 13 un kadam noltikam to lieto

Kas Jums jazina pirms Jisu vai Jisu bérna vakcingSanas ar Prevenar 13
Ka lietot Prevenar 13

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Prevenar 13

Iepakojuma saturs un cita informacija

ANk =

1. Kas ir Prevenar 13 un kadam nolikam to lieto
Prevenar 13 ir pneimokoku vakcina, ko lieto:

. bérniem vecuma no 6 nedelam Iidz 17 gadiem, lai palidz&tu aizsargat no $adam slimibam:
meningita (smadzenu apvalka iekaisuma), sepses vai bakterémijas (bakterijam asinis),
pneimonijas (plausu infekcijas) un auss infekcijam

. pieaugusajiem vecuma no 18 gadiem un vecakiem, lai palidzetu izsargaties no tadam
slimibam ka pneimonija (plausu infekcija), sepse vai bakterémija (bakterijas asinis) un
meningits (smadzenu apvalka iekaisums),

ko izraisa bakterijas Streptococcus pneumoniae 13 serotipi.

Prevenar 13 nodrosina aizsardzibu pret 13 bakterijas Streptococcus pneumoniae tipiem un aizvieto
Prevenar, kas nodroSina aizsardzibu pret 7 tipiem.

Vakcina darbojas, palidzot organismam paSam veidot savas antivielas, kas aizsarga Jus vai Jisu bernu
pret §tm slimibam.
2. Kas Jums jazina pirms Jiisu vai Jasu bérna vakcinéSanas ar Prevenar 13

Nelietojiet Prevenar 13 $ados gadijumos

. ja Jums vai Jasu bérnam ir alergija (paaugstinata jutiba) pret aktivajam vielam vai kadu citu
(6. punkta min&to) So zalu sastavdalu, vai citu vakcinu, kas satur difterijas toksoidu.
. ja Jums vai Jisu be&rmam ir smaga infekcija ar augstu temperatiiru (virs 38°C). Ja ta ir, tad

vakcinacija jaatliek, kamér Jis vai Jisu bérns jutas labak. Nelielas infekcijas, piem&ram,
saauksteSanas, nerada problémas. Vispirms tom&r aprunajieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms vakcinacijas informgjiet arstu, farmaceitu vai medmasu, ja Jums vai Jasu b&rnam:

. ir bijusi vai ir kada mediciniska probléma, pieméram, alergiska reakcija vai elpoSanas
problémas, péc jebkuras Prevenar vai Prevenar 13 devas;
. ir asino$anas probleémas vai atri rodas zilumi;

ir novajinata iminsisteéma (piemeéram, HIV infekcijas dél), tad maksimalais ieguvums no
vakcinacijas ar Prevenar 13 var neizveidoties.

. ir bijusi krampji, jo tada gadijuma pirms Prevenar 13 ievadiSanas var biit nepiecieSams lietot
zales drudza mazinasanai. Ja pec vakcinacijas Jasu b&rns klist inerts vai Jisu bérnam ir krampji
(krampju lekme), liidzu, nekavgjoties sazinieties ar savu arstu. Skatit arT 4. punktu.

Ja Jusu bérns ir dzimis loti priekslaicigi (28. griitniecibas nedela vai agrak), pirms vakcinacijas
konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu, jo 2—3 dienas péc vakcinacijas var pagarinaties
pauzes starp ieelpam. Skatit arT 4. punktu.

Tapat ka jebkura vakcina, Prevenar 13 neaizsargas visus vakcingtos cilvékus.

Prevenar 13 aizsargas tikai pret tam ausu infekcijam, ko bemiem izraisa Streptococcus pneumoniae
tipi, pret kuriem paredz&ta vakcina. Ta nepasargas no citiem infekcioziem agentiem, kuri izraisa
ausu infekcijas.

Citas zales/vakcinas un Prevenar 13

Arsts var Jums liigt pirms Prevenar 13 ievadiSanas iedot Jiisu bernam paracetamolu vai citus
pretdrudza lidzeklus. Tas palidzes atvieglot dazas no Prevenar 13 blakusparadibam.

Pastastiet arstam, farmaceitam vai medmasai par visam zalém, ko Jis vai Jusu b&rns lieto vai pedgja
laika ir lietojis, ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes, vai nesen sanemtam citam vakcinam.

Gritnieciba un baros$ana ar kruti

Ja JUs esat griitniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu bat griitnieciba vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Prevenar 13 neietekm@ vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Tomeér dazas blakusparadibas, kas min&tas 4. punkta “lesp&jamas blakusparadibas”, var 1slaicigi
ietekm@t sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Prevenar 13 satur natriju

n.s

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) viena deva - biitiba tas ir "natriju nesaturosas".

3. Ka lietot Prevenar 13

Arsts vai medmasa injicés ieteikto vakcinas devu (0,5 ml) Jiisu rokas vai Jiisu bérna rokas vai kajas
muskuli.

Zidaini vecuma no 6 nedélam lidz 6 méneSiem

Parasti bernam jasanem sakotngjais vakcinacijas kurss, kura ietilpst trTs injekcijas, bet pgc tam ir
jasanem revakcinacijas deva.

. Pirmo injekciju var ievadit, sakot no 6 nedélu vecuma.
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. Injekcijas javeic ar vismaz viena ménesa intervalu.
. Ceturto injekciju (revakcinaciju) b&rnam ievadis 11-15 ménesu vecuma.
. Jums pateiks, kad bérns javed uz nakamo injekciju.

Saskana ar oficialiem ieteikumiem, Jisu veselibas apriipes specialists var izmantot citu vakcinacijas
kalendaru. Vairak informacijas Jums sniegs arsts, farmaceits vai medmasa.

PrieksSlaikus dzimusi zidaini

Jusu berns sanems sakotngjo kursu triju injekciju veida. Pirmo injekciju var ievadit jau seSu ned€lu
vecuma, ieverojot vismaz viena ménesa starplaiku starp devu ievadiSanas reiz€m. Starp 11. un 15.
dzives ménesi Jusu b&rns sanems ceturto injekciju (revakcinaciju).

Nevakcinéti zidaini, bérni un pusaudzi péc 7 ménesu vecuma

Bérniem 7 lidz 11 ménesSu vecuma jasanem divas injekcijas. Injekcijas javeic ar vismaz viena menesa
intervalu. TreSo injekciju (revakcinaciju) ievadis bérna otraja dzives gada.

Bérniem 12 Iidz 23 meneSu vecuma jasanem divas injekcijas. Injekcijas javeic ar vismaz divu m&nesu
intervalu.

Bérniem 2 Iidz 17 gadu vecuma jasanem viena injekcija.

Zidaini, bérni un pusaudzi, kas iepriek$ vakcinéti ar Prevenar

Zidainiem un bérniem, kas ieprieks vakcingti ar Prevenar, var ievadit Prevenar 13, lai pabeigtu
injekciju kursu.

Arsts vai medmasa ieteiks, cik Prevenar 13 injekcijas ir nepiecieSamas bérniem vecuma no 1 Iidz 5
gadiem, kuri ieprieks vakcingti ar Prevenar.

B@rniem un pusaudziem 6 1idz 17 gadu vecuma jasanem viena deva.

Svarigi ieverot arsta, farmaceita vai medmasas instrukcijas, lai be&rns sanemtu visu injekciju kursu.
Ja aizmirstat noraditaja laika ierasties atkartoti, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.
Picaugusie

PieauguSajiem jasanem viena deva.

Pastastiet savam arstam, farmaceitam vai medmasai, ja Jums agrak ir ievadita pneimokoku vakcma.

Ja Jums ir kadi jautajumi par Prevenar 13 lietoSanu, jautajiet savam arstam, farmaceitam vai
medmasai.

Tpaéas pacientu grupas

Cilveki ar lielaku pneimokoku infekcijas risku (piem@ram, tiem, kuriem ir sirpjveida §tinu an€mija vai
HIV infekcija), arT ar 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu ieprieks vakcingtie, var sanemt
vismaz vienu Prevenar 13 devu.

Cilveki pec asinsrades cilmes $iinu transplantacijas var sanemt tris injekcijas - pirma injekcija jaizdara

3—6 ménesus pec transplantacijas, un starp devam ir jabiit vismaz 1 ménesi ilgam starplaikam. Ceturta
injekcija (revakcinacija) ir ieteicama 6 m&nesus pec tresas injekcijas.
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4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas vakcinas, Prevenar 13 var izraisit blakusparadibas, kaut ar ne visiem tas izpauzas.

Zinots par $adam Prevenar 13 blakusparadibam zidainiem un bérniem (6 nedélu Iidz S gadu
vecuma):

Loti biezi sastopamas blakusparadibas (tas var rasties biezak neka péc 1 no 10 vakcinas devam):

. Samazinata apetite

. Drudzis; uzbudinamiba; sapes; jutigums; apsartums; pietikums vai saciet€jums vakcinacijas
vieta; miegainiba; miega traucgjumi

. 2,5 ecm — 7,0 cm liels apsartums, saciet€jums vai pietikums vakcinacijas vieta (pec

revakcinacijas devas un vecakiem b&rniem [vecuma no 2 Iidz 5 gadiem]).

BieZas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 10 vakcinas devam):

. Vemsana; caureja
Drudzis virs 39°C; jutigums vakcinacijas vieta, traucgjot kustibas, apsartums, saciet€jums vai
pietikums vakcinacijas vieta 2,5 cm — 7,0 cm (p&c sakotngja injekciju kursa)

) Izsitumi

Retakas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 100 vakcinas devam):

. Krampji (vai Iekmes), tostarp augstas temperatiiras raditi krampji
. Natrene (natrene vai natrenei [1dzigi izsitumi)
. Apsartums, pietiikums vai sacietéjums vakcinacijas vieta, kas parsniedz 7 cm; rauduliba

Retas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 1 000 vakcinas devam):

. Kolapss vai Sokam Iidzigs stavoklis (hipotoniska epizode ar pazeminatu reakciju)
. Alergiskas (paaugstinatas jutibas) reakcijas, taja skaita sejas un/vai lipu tiiska, apgriitinata
elposana

Zinots par $adam Prevenar 13 blakusparadibam bérniem un pusaudziem (6 lidz 17 gadu
vecuma):

Loti biezi sastopamas blakusparadibas (var rasties biezak neka pec 1 no 10 vakcinas devam):

. Samazinata apetite
. Uzbudinamiba, sapes, savargums, apsartums, pietikums vai sacietejums vakcinacijas vieta;,
miegainiba, slikta miega kvalitate; jutigums vakcinacijas vieta, kas trauc€ kustibam

BieZas blakusparadibas (var rasties [idz 1 no 10 vakcinas devam):

Galvassapes

Vemsana, caureja

Izsitumi, natrene (natrene vai natrenei [1dzigi izsitumi)
Drudzis

Bérniem un pusaudziem ar HIV infekciju, sirpjveida $tinu anémiju vai p&c asinsrades cilmes $tinu
transplantacijas blakusparadibas bija [idzigas, tomé&r galvassapes, vemSana, caureja, drudzis,
nogurums, locttavu un muskulu sapes tika noverotas loti biezi.

Loti neizn@satiem berniem (dzimusiem 28. griitniecibas nedgla vai agrak) 2 - 3 dienas p&c vakcinacijas
var biit ilgakas pauzes starp ieelpam.
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Zinots par $adam Prevenar 13 blakusparadibam pieaugusajiem:
Loti biezi sastopamas blakusparadibas (tas var rasties biezak neka p&c 1 no 10 vakcinas devam):

. Samazinata apetite, galvassapes, caureja, vemsana (18 Iidz 49 gadus veciem pacientiem)
Drebuli, nogurums, izsitumi, sapes, apsartums, ciets pietiikums vai jutigums vakcinacijas vieta
ar traucétu rokas kustibu (loti stipras sapes vai jutigums vakcinas ievadiSanas vieta 18 lidz
39 gadus veciem pacientiem un |oti izteikti rokas kustiguma ierobezojumi 18 Iidz 39 gadus
veciem pacientiem)

. PasliktinaSanas vai jaunas sapes locitavas, pasliktinaSanas vai jaunas sapes muskulos
Drudzis (18 lidz 29 gadus veciem pacientiem)

BieZas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 10 vakcinas devam):
. Vemsana (pacientiem no 50 gadu vecuma), drudzis (pacientiem no 30 gadu vecuma)

Retakas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 100 vakcinas devam):

Slikta diisa

. Alergiskas (paaugstinatas jutibas) reakcijas, taja skaita sejas un/vai lipu tiiska, apgriitinata
elposana

. Palielinati limfmezgli vai dziedzeri (limfadenopatija) vakcinacijas vietas tuvuma, piem&ram,
paduse

Pieaugusajiem ar HIV infekciju bija tadas paSas blakusparadibas, tikai drudzis un vemsSana tika
noverota |oti biezi, un slikta diSa - biezi.

Pieaugusajiem p&c asinsrades cilmes §tinu transplantacijas bija lidzigas blakusparadibas, tomér drudzis
un vemsana bija noveroti loti biezi.

Sis blakusparadibas novérotas, lietojot Prevenar 13 pécregistricijas uzraudzibas laika

. Smagas alergiskas reakcijas, taja skaita Soks (kardiovaskulars kolapss); angioneirotiska tiiska
(1Gpu, sejas vai rikles tiiska)

. Natrene; apsartums un kairinajums (dermatits) un nieze vakcinacijas vieta; piesarkums

. Palielinati limfmezgli (limfadenopatija) netalu no vakcinacijas vietas, piem&ram, paduses vai
cirksnos

. Niezosi, sarkani, plankumaini izsitumi (daudzformu eriteéma)

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums vai Jusu bérnam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jis
varat zinot par blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinosanas
sistemas kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku
informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Prevenar 13

Uzglabat §1s zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un etiketes pec “EXP”.
Deriguma termin$ attiecas uz noraditad ménesa pedgjo dienu.
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Uzglabat ledusskapt (2°C—8°C).

Nesasaldgt.

Prevenar 13 ir stabils Cetras dienas temperattira Iidz 25°C. S1 perioda beigas Prevenar 13 jaizlieto vai
jaiznicina. Sie dati ir paredzeti veselibas apripes specialistiem ka padoms Tslaicigu temperatiiras
novirzu gadijumos.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Prevenar 13 satur

Aktivas vielas ir polisaharidu CRM 97 konjugati, kas sastav no:

. 2,2 ngpolisaharidu 1., 3., 4., 5., 6A, 7F, 9V, 14., 18C, 19A, 19F un 23F serotipiem
. 4,4 ng polisaharida 6B serotipam

1 deva (0,5 ml) satur aptuveni 32 ug CRM 97 nesgjproteina, kas adsorb&ts uz aluminija fosfata
(0,125 mg aluminija).

Citas sastavdalas ir natrija hlorids, dzintarskabe, polisorbats 80, tidens injekcijam.
Prevenar 13 aré&jais izskats un iepakojums

Vakcina ir balta suspensija injekcijam, viena deva pilnslirce (0,5 ml). Iepakojuma ir 1, 10 un 50
pilnslirces, ar adatu vai bez tas. Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipaSnieks un razotajs

Registracijas apliecibas Ipasnieks: Razotajs, kurs atbild par serijas izlaidi:
Pfizer Europe MA EEIG Pfizer Manufacturing Belgium NV
Boulevard de la Plaine 17 Rijksweg 12

1050 Bruxelles 2870 Puurs-Sint-Amands

Belgija Belgija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnieka
viet&jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel. + 370 52 51 4000
Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

bnarapus Magyarorszag
[aiizep Jrokcembypr CAPJI, Kiion Pfizer Kft

bearapus Tel: +36 1 488 3700
Ten: +359 2 970 4333

Ceska Republika Malta

Pfizer, spol. s r.o. Vivian Corporation Ltd.
Tel: +420 283 004 111 Tel: + 35621 344610
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Danmark
Pfizer ApS
TIf: +45 44 201 100

Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

E\rada
Pfizer EAAGG ALE.
TnA.: +30 210 6785 800

Espafia
Pfizer, S.L.
Télf: 434914909900

France
Pfizer
Tél+33 15807 3440

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)
+44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog
Pfizer EAAGG A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22 817690

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel.: +371 670 35 775

Nederland
Pfizer BV
Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratoérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romaénia
Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel.: + 386 (0) 1 52 11 400

Slovenska Republika
Pfizer Luxembourg SARL,
organizacna zlozka

Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Pfizer Limited
Tel: +44 (0) 1304 616161
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Si lietoSanas instrukcija pedgjo reizi parskatita
Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §im ir zalém pieejama Eiropas Zalu agenttras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.

Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas apriuipes specialistiem:
Uzglabasanas laika var veidoties baltas nogulsnes un dzidrs virsgjais slanis. Ta nav bojasanas pazime.

Vizuali apskatiet, vai nav izveidojusas sikas dalinas un/vai mainijies fizikalais stavoklis. Ja konstat&jat
kaut ko no minéta, nelietojiet vakcinu.

Pirms gaisa izvadiSanas no Slirces labi sakratiet, lai izveidotos homogena balta suspensija.
Ievadiet visu devu.

Prevenar 13 paredzets tikai intramuskularai lietoSanai. Neievadiet to intravaskulari.
Prevenar 13 nedrikst jaukt viena §lirce kopa ar citam vakcinam.

Prevenar 13 drikst ievadit viena reize ar citam b&rnu vakcinam, $aja gadijuma jaizvelas dazadas
vakcinacijas vietas.

Pieaugus$ajiem vecuma no 50 gadiem un vecakiem Prevenar 13 drikst ievadit vienlaicigi ar trivalento
vai kvadrivalento inaktivéto gripas vakcinu.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Prevenar 13 suspensija injekcijam vienas devas flakona
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine (13 valent, adsorbed)

Pirms Jisu vai Jiisu bérna vakcinéSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums
svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka v&lak to vajadzEs parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

- S1 vakeina ir parakstita tikai Jums vai Jisu bernam. Nedodiet to citiem.

- Ja Jums vai Jusu bérnam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iespéjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija.
Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Prevenar 13 un kadam noltikam to lieto

Kas Jums jazina pirms Jiisu vai Jisu b&rna vakcingSanas ar Prevenar 13
Ka lietot Prevenar 13

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Prevenar 13

Iepakojuma saturs un cita informacija

ANl o e

1. Kas ir Prevenar 13 un kadam noliikam to lieto
Prevenar 13 ir pneimokoku vakcina, ko lieto:

. bérniem vecuma no 6 nedelam lidz 17 gadiem, lai palidzetu aizsargat no $adam slimibam:
meningita (smadzenu apvalka iekaisuma), sepses vai bakterémijas (bakterijam asinis),
pneimonijas (plausu infekcijas) un auss infekcijam

. pieaugusajiem vecuma no 18 gadiem un vecakiem, lai palidzetu izsargaties no tadam
slimibam ka pneimonija (plausu infekcija), sepse vai bakterémija (bakterijas asinis) un
meningits (smadzenu apvalka ickaisums),

ko izraisa bakterijas Streptococcus pneumoniae 13 serotipi.

Prevenar 13 nodroSina aizsardzibu pret 13 bakterijas Streptococcus pneumoniae tipiem un aizvieto
Prevenar, kas nodroSina aizsardzibu pret 7 tipiem.

Vakcina darbojas, palidzot organismam pasam veidot savas antivielas, kas aizsarga Jiis vai Jiisu bérnu
pret §tm slimibam.
2. Kas Jums jazina pirms Jisu vai Jiisu bérna vakcinésanas ar Prevenar 13

Nelietojiet Prevenar 13 $ados gadijumos

. ja Jums vai Jusu bérnam ir alergija (paaugstinata jutiba) pret aktivajam vielam vai kadu citu
(6. punkta mingto) So zalu sastavdalu, vai citu vakcinu, kas satur difterijas toksoidu.
. ja Jums vai Jisu bérnam ir smaga infekcija ar augstu temperatiiru (virs 38°C). Ja ta ir, tad

vakcinacija jaatliek, kamér Jus vai Jusu bérns jiitas labak. Nelielas infekcijas, piem&ram,
saaukstesanas, nerada problémas. Vispirms tomer aprunajieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms vakcinacijas informgjiet arstu, farmaceitu vai medmasu, ja Jums vai Jasu b&rnam:

. ir bijusi vai ir kada mediciniska probléma, pieméram, alergiska reakcija vai elpoSanas
problémas, péc jebkuras Prevenar vai Prevenar 13 devas;
. ir asino$anas probl€mas vai atri rodas zilumi;

ir novajinata imiinsistéma (piemeéram, HIV infekcijas dél), tad maksimalais ieguvums no
vakcinacijas ar Prevenar 13 var neizveidoties.

. ir bijusi krampji, jo tada gadijuma pirms Prevenar 13 ievadiSanas var biit nepiecieSams lietot
zales drudza mazinasanai. Ja pec vakcinacijas Jasu b&rns klist inerts vai Jisu bérnam ir krampji
(krampju lekme), liidzu, nekavgjoties sazinieties ar savu arstu. Skatit arT 4. punktu.

Ja Jusu berns ir dzimis loti priekslaicigi (28. griitniecibas nedela vai agrak), pirms vakcinacijas
konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu, jo 2—3 dienas péc vakcinacijas var pagarinaties
pauzes starp ieelpam. Skatit arT 4. punktu.

Tapat ka jebkura vakcina, Prevenar 13 neaizsargas visus vakcingtos cilvékus.

Prevenar 13 aizsargas tikai pret tam ausu infekcijam, ko b&miem izraisa Streptococcus pneumoniae
tipi, pret kuriem paredz&ta vakcina. Ta nepasargas no citiem infekcioziem agentiem, kuri izraisa
ausu infekcijas.

Citas zales/vakcinas un Prevenar 13

Arsts var Jums liigt pirms Prevenar 13 ievadiSanas iedot Jiisu bernam paracetamolu vai citus
pretdrudza lidzeklus. Tas palidzes atvieglot dazas no Prevenar 13 blakusparadibam.

Pastastiet arstam, farmaceitam vai medmasai par visam zalém, ko Jiis vai Jiisu b&rns lieto vai pedgja
laika ir lietojis, ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes, vai nesen sanemtam citam vakcinam.

Gritnieciba un baros$ana ar kruti

Ja JUs esat gritniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu biit griitnieciba vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Prevenar 13 neietekme vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Tomeér dazas blakusparadibas, kas min&tas 4. punkta “lesp&amas blakusparadibas”, var 1slaicigi
ietekm@t sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Prevenar 13 satur natriju

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) viena deva - biitiba tas ir "natriju nesaturosas".

3. Ka lietot Prevenar 13

Arsts vai medmasa injic@s ieteikto vakcinas devu (0,5 ml) Jiisu rokas vai Jisu bérna rokas vai kajas
muskuli.

Zidaini vecuma no 6 nedélam lidz 6 méneSiem

Parasti bernam jasanem sakotngjais vakcinacijas kurss, kura ietilpst tris injekcijas, bet p&c tam ir
jasanem revakcinacijas deva.

. Pirmo injekciju var ievadit, sakot no 6 ned€lu vecuma.
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. Injekcijas javeic ar vismaz viena ménesa intervalu.
. Ceturto injekciju (revakcinaciju) b&rnam ievadis 11-15 ménesu vecuma.
. Jums pateiks, kad bérns javed uz nakamo injekciju.

Saskana ar oficialiem ieteikumiem Jusu veselibas apripes specialists var izmantot citu vakcinacijas
kalendaru. Vairak informacijas Jums sniegs arsts, farmaceits vai medmasa.

PrieksSlaikus dzimusi zidaini

Jusu bérns sanems sakotng&jo kursu triju injekciju veida. Pirmo injekciju var ievadit jau seSu ned€lu
vecuma, ieverojot vismaz viena menesa starplaiku starp devu ievadiSanas reizém. Starp 11. un 15.
dzives ménesi Jusu b&rns sanems ceturto injekciju (revakcinaciju).

Nevakcinéti zidaini, bérni un pusaudzi péc 7 ménesu vecuma

Bérniem 7 lidz 11 méneSu vecuma jasanem divas injekcijas. Injekcijas javeic ar vismaz viena ménesa
intervalu. TreSo injekciju (revakcinaciju) ievadis bérna otraja dzives gada.

Bérniem 12 Iidz 23 méneSu vecuma jasanem divas injekcijas. Injekcijas javeic ar vismaz divu ménesu
intervalu.

Bérniem 2 Iidz 17 gadu vecuma jasanem viena injekcija.

Zidaini, bérni un pusaudzi, kas iepriek$ vakcinéti ar Prevenar

Zidainiem un bérniem, kas ieprieks vakcingti ar Prevenar, var ievadit Prevenar 13, lai pabeigtu
injekciju kursu.

Arsts vai medmasa ieteiks, cik Prevenar 13 injekcijas ir nepiecieSamas bérniem vecuma no 1 Iidz 5
gadiem, kuri ieprieks vakcingti ar Prevenar.

B@rniem un pusaudziem 6 1idz 17 gadu vecuma jasanem viena deva.

Svarigi ieverot arsta, farmaceita vai medmasas instrukcijas, lai berns sanemtu visu injekciju kursu.
Ja aizmirstat noraditaja laika ierasties atkartoti, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.
Picaugusie

Pieaugusajiem jasanem viena deva.

Pastastiet savam arstam, farmaceitam vai medmasai, ja Jums agrak ir ievadita pneimokoku vakcma.

Ja Jums ir kadi jautajumi par Prevenar 13 lietoSanu, jautdjiet savam arstam, farmaceitam vai
medmasai.

Tpaéas pacientu grupas

Cilveki ar lielaku pneimokoku infekcijas risku (piem@ram, tiem, kuriem ir sirpjveida §tinu an€mija vai
HIV infekcija), arT ar 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu ieprieks vakcingtie, var sanemt
vismaz vienu Prevenar 13 devu.

Cilveki pec asinsrades cilmes $iinu transplantacijas var sanemt tris injekcijas - pirma injekcija jaizdara

3—6 ménesus pec transplantacijas, un starp devam jabit vismaz 1 ménesi ilgam starplaikam. Ceturta
injekcija (revakcinacija) ir ieteicama 6 m&nesus pec tresas injekcijas.
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4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas vakcinas, Prevenar 13 var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Zinots par $adam Prevenar 13 blakusparadibam zidainiem un bérniem (6 nedélu Iidz 5 gadu
vecuma):

Loti biezi sastopamas blakusparadibas (tas var rasties biezak neka péc 1 no 10 vakcinas devam):

. Samazinata apetite

. Drudzis; uzbudinamiba; sapes; jutigums; apsartums; pietikums vai saciet€jums vakcinacijas
vieta; miegainiba; miega traucgjumi

. 2,5 ecm — 7,0 cm liels apsartums, saciet€jums vai pietikums vakcinacijas vieta (pec

revakcinacijas devas un vecakiem b&rniem [vecuma no 2 Iidz 5 gadiem]).

BieZas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 10 vakcinas devam):

. Vemsana, caureja
Drudzis virs 39°C; jutigums vakcinacijas vieta, traucgjot kustibas, apsartums, saciet€jums vai
pietikums vakcinacijas vieta 2,5 cm — 7,0 cm (p&c sakotngja injekciju kursa)

) Izsitumi

Retakas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 100 vakcinas devam):

. Krampji (vai 1ekmes), tostarp augstas temperatiiras raditi krampji
. Natrene (natrene vai natrenei [1dzigi izsitumi)
. Apsartums, pietikums vai sacietgjums vakcinacijas vieta, kas parsniedz 7 cm; rauduliba

Retas blakusparadibas (tas var rasties 1idz 1 no 1 000 vakcinas devam):

. Kolapss vai Sokam lidzigs stavoklis (hipotoniska epizode ar pazeminatu reakciju)
. Alergiskas (paaugstinatas jutibas) reakcijas, taja skaita sejas un/vai lapu tiiska, apgritinata
elposana

Zinots par $adam Prevenar 13 blakusparadibam bérniem un pusaudziem (6 lidz 17 gadu
vecuma):

Loti biezi sastopamas blakusparadibas (var rasties biezak neka p&c 1 no 10 vakcinas devam):

. Samazinata apetite
. Uzbudinamiba, sapes, savargums, apsartums, pietikums vai saciet€§jums vakcinacijas vieta;
miegainiba; slikta miega kvalitate; jutigums vakcinacijas vieta, kas trauce kustibam

BieZas blakusparadibas (var rasties [idz 1 no 10 vakcinas devam):

Galvassapes

Vemsana, caureja

Izsitumi, natrene (natrene vai natrenei [1dzigi izsitumi)
Drudzis

Bérniem un pusaudziem ar HIV infekciju, sirpjveida $tinu anémiju vai p&c asinsrades cilmes $tinu
transplantacijas blakusparadibas bija [idzigas, tomé&r galvassapes, vemSana, caureja, drudzis,
nogurums, locttavu un muskulu sapes tika noverotas loti biezi.

Loti neizn@satiem berniem (dzimusiem 28. griitniecibas nedgla vai agrak) 2 - 3 dienas pec vakcinacijas
var biit ilgakas pauzes starp ieelpam.
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Zinots par $adam Prevenar 13 blakusparadibam pieaugusajiem:
Loti biezi sastopamas blakusparadibas (tas var rasties biezak neka péc 1 no 10 vakcinas devam):

. Samazinata apetite, galvassapes, caureja, vemsana (no 18 Iidz 49 gadus veciem pacientiem)
Drebuli, nogurums, izsitumi, sapes, apsartums, ciets pietiikums vai jutigums vakcinacijas vieta
ar traucétu rokas kustibu (loti stipras sapes vai jutigums vakcinas ievadiSanas vieta no 18 lidz
39 gadus veciem pacientiem un loti izteikti rokas kustiguma ierobezojumi no 18 Iidz 39 gadus
veciem pacientiem)

. PasliktinaSanas vai jaunas sapes locitavas, pasliktinaSanas vai jaunas sapes muskulos
Drudzis (18 lidz 29 gadus veciem pacientiem)

BieZas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 10 vakcinas devam):
. Vemsana (pacientiem no 50 gadu vecuma), drudzis (pacientiem no 30 gadu vecuma)

Retakas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 100 vakcinas devam):

Slikta diisa

. Alergiskas (paaugstinatas jutibas) reakcijas, taja skaita sejas un/vai lipu tiiska, apgritinata
elposana

. Palielinati limfmezgli vai dziedzeri (limfadenopatija) vakcinacijas vietas tuvuma, piem&ram,
paduse

PieauguSajiem ar HIV infekciju bija tadas paSas blakusparadibas, tikai drudzis un vemsSana tika
noverota |oti biezi, un slikta diSa - biezi.

Pieaugusajiem p&c asinsrades cilmes §tinu transplantacijas bija lidzigas blakusparadibas, tomér drudzis
un vemsana bija noveroti loti biezi.

Sis blakusparadibas novérotas, lietojot Prevenar 13 pécregistracijas uzraudzibas laika

. Smagas alergiskas reakcijas, taja skaita Soks (kardiovaskulars kolapss); angioneirotiska tliska
(1Gpu, sejas vai rikles tiiska)

. Natrene; apsartums un kairinajums (dermatits) un nieze vakcinacijas vieta; piesarkums

. Palielinati limfmezgli (limfadenopatija) netalu no vakcinacijas vietas, piem&ram, paduses vai
cirksnos

. Niezosi, sarkani, plankumaini izsitumi (daudzformu eriteéma)

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums vai Jusu bérnam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iesp&jamajam blakusparadibam, kas kas nav mingtas $aja instrukcija. Jas
varat zinot par blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinosanas
sistemas kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku
informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Prevenar 13

Uzglabat §1s zales beérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un etiketes pec ,,EXP”.
Deriguma termin$ attiecas uz noraditad ménesa pedgjo dienu.
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Uzglabat ledusskapt (2°C—-8°C).

Nesasaldet.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Prevenar 13 satur

Aktivas vielas ir polisaharidu CRM 97 konjugati, kas sastav no:

. 2,2 ng polisaharidu 1., 3., 4., 5., 6A, 7F, 9V, 14., 18C, 19A, 19F un 23F serotipiem
. 4,4 ng polisaharida 6B serotipam

1 deva (0,5 ml) satur aptuveni 32 ug CRM 97 nesgjproteina, kas adsorbéts uz aluminija fosfata
(0,125 mg aluminija).

Citas sastavdalas ir natrija hlorids, dzintarskabe, polisorbats 80, idens injekcijam.
Prevenar 13 aré&jais izskats un iepakojums

Vakcina ir balta suspensija injekcijam, viena deva flakona (0,5 ml). Iepakojuma ir 1, 5, 10 vai 50
flakoni. Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipaSnieks un razZotajs

Registracijas apliecibas ipasnieks: Razotajs, kurs$ atbild par s€rijas izlaidi:
Pfizer Europe MA EEIG Pfizer Manufacturing Belgium NV
Boulevard de la Plaine 17 Rijksweg 12

1050 Bruxelles 2870 Puurs-Sint-Amands

Belgija Belgija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka
viet&jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel. + 370 52 51 4000
Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

Bovarapus Magyarorszag
[aiizep Jlrokcembypr CAPJI, Kiion Pfizer Kft

Bwnrapus Tel: +36 1 488 3700
Ten: +359 2 970 4333

Ceska Republika Malta

Pfizer, spol. s r.o. Vivian Corporation Ltd.
Tel: +420 283 004 111 Tel: + 35621 344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer BV

TIf: +45 44 201 100 Tel: +31 (0)10 406 43 01
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Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti

Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal

Tel: +372 666 7500

EArGoa
Pfizer EAMGG ALE.
TnA.: +30 210 6785 800

Espafia
Pfizer, S.L.
Télf: 434914909900

France
Pfizer
Tél +33 1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)
+44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog

Pfizer EAAGG A.E. (Cyprus Branch)

TnA: +357 22 817690

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel.: + 371 670 35 775

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romaénia
Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel.: +386(0) 15211400

Slovenska Republika
Pfizer Luxembourg SARL,
organizacna zlozka

Tel: + 421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer Limited
Tel: +44 (0) 1304 616161

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §im ir zalém pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
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Talak sniegta informacija paredzéta tikai veselibas aprupes specialistiem:
Uzglabasanas laika var veidoties baltas nogulsnes un dzidrs virsgjais slanis. Ta nav bojasanas pazime.

Vizuali apskatiet, vai nav izveidojusas sikas dalinas un/vai mainijies fizikalais stavoklis. Ja konstatgjat
kaut ko no mingta, nelietojiet vakcinu.

Pirms lietosanas labi sakratiet, lai izveidotos homogena balta suspensija.

Ievadiet visu devu.

Prevenar 13 paredzets tikai intramuskularai lietoSanai. Neievadiet to intravaskulari.
Prevenar 13 nedrikst jaukt viena §lirce kopa ar citam vakcinam.

Prevenar 13 drikst ievadit viena reize ar citam b&mu vakcinam, $aja gadijuma jaizvelas dazadas
vakcinacijas vietas.

PieauguSajiem vecuma no 50 gadiem un vecakiem Prevenar 13 drikst ievadit vienlaicigi ar trivalento
vai kvadrivalento inaktivéto gripas vakcinu.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietejam prasibam.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Prevenar 13 suspensija injekcijam daudzdevu iepakojuma
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine (13 valent, adsorbed)

Pirms Jisu vai Jiisu bérna vakciné§anas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums
svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlastt.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

- Si vakeina ir parakstita tikai Jums vai Jiisu bérnam. Nedodiet to citiem.

- Ja Jums vai Jsu be&rmam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iesp€jamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija.
Skatit 4. punktu.

Saja instrukeija varat uzzinat:

Kas ir Prevenar 13 un kadam nolukam to lieto

Kas Jums jazina pirms Jiisu vai Jisu b&rna vakcing€Sanas ar Prevenar 13
Ka lietot Prevenar 13

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Prevenar 13

Iepakojuma saturs un cita informacija

ANk =

1. Kas ir Prevenar 13 un kadam nolikam to lieto
Prevenar 13 ir pneimokoku vakcina, ko lieto:

. bérniem vecuma no 6 nedelam lidz 17 gadiem, lai palidzetu aizsargat no $adam slimibam:
meningita (smadzenu apvalka iekaisuma), sepses vai bakterémijas (bakterijam asinis),
pneimonijas (plausu infekcijas) un auss infekcijam

. pieaugusajiem vecuma no 18 gadiem un vecakiem, lai palidzetu izsargaties no tadam
slimibam ka pneimonija (plausu infekcija), sepse vai bakterémija (bakterijas asinis) un
meningits (smadzenu apvalka iekaisums),

ko izraisa bakterijas Streptococcus pneumoniae 13 serotipi.

Prevenar 13 nodrosina aizsardzibu pret 13 bakterijas Streptococcus pneumoniae tipiem un aizvieto
Prevenar, kas nodroSina aizsardzibu pret 7 tipiem.

Vakcina darbojas, palidzot organismam paSam veidot savas antivielas, kas aizsarga Jiis vai Jisu bemu
pret §tm slimibam.
2. Kas Jums jazina pirms Jiisu vai Jasu bérna vakcinéSanas ar Prevenar 13

Nelietojiet Prevenar 13 $ados gadijumos

. ja Jums vai Jusu bérnam ir alergija (paaugstinata jutiba) pret aktivajam vielam vai kadu citu
(6. punkta min&to) So zalu sastavdalu, vai citu vakcinu, kas satur difterijas toksoidu.
. ja Jums vai Jisu be&rmam ir smaga infekcija ar augstu temperatiiru (virs 38°C). Ja ta ir, tad

vakcinacija jaatliek, kamér Jiis vai Jiisu bérns jutas labak. Nelielas infekcijas, piem&ram,
saauksteSanas, nerada problémas. Vispirms tom&r aprunajieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms vakcinacijas informgjiet arstu, farmaceitu vai medmasu, ja Jums vai Jisu b&rmam:

. ir bijusi vai ir kada mediciniska probléma, pieméram, alergiska reakcija vai elpoSanas
problémas, péc jebkuras Prevenar vai Prevenar 13 devas;
. ir asino$anas probl€mas vai atri rodas zilumi;

ir novajinata iminsisteéma (pieméram, HIV infekcijas d€l), tad maksimalais ieguvums no
vakcinacijas ar Prevenar 13 var neizveidoties.

. ir bijusi krampji, jo tada gadijuma pirms Prevenar 13 ievadiSanas var biit nepiecieSams lietot
zales drudza mazinasanai. Ja pec vakcinacijas Jasu berns klust inerts vai Jasu b&rnam ir krampji
(krampju lekme), lidzu, nekavgjoties sazinieties ar savu arstu. Skatit arT 4. punktu.

Ja Jusu berns ir dzimis loti priekslaicigi (28. griitniecibas nedela vai agrak), pirms vakcinacijas
konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu, jo 2—3 dienas péc vakcinacijas var pagarinaties
pauzes starp ieelpam. Skatit arT 4. punktu.

Tapat ka jebkura vakcina, Prevenar 13 neaizsargas visus vakcingtos cilvékus.

Prevenar 13 aizsargas tikai pret tam ausu infekcijam, ko b&miem izraisa Streptococcus pneumoniae
tipi, pret kuriem paredz&ta vakcina. Ta nepasargas no citiem infekcioziem agentiem, kuri izraisa
ausu infekcijas.

Citas zales/vakcinas un Prevenar 13

Arsts var Jums liigt pirms Prevenar 13 ievadiSanas iedot Jisu bernam paracetamolu vai citus
pretdrudza lidzeklus. Tas palidzes atvieglot dazas no Prevenar 13 blakusparadibam.

Pastastiet arstam, farmaceitam vai medmasai par visam zalém, ko Jiis vai Jiisu bérns lieto vai pedgja
laika ir lietojis, ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes, vai nesen sanemtam citam vakcInam.

Gritnieciba un barosana ar kruti

Ja Jus esat griitniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu bat griitnieciba vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana

Prevenar 13 neietekme vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
Tomeér dazas blakusparadibas, kas min&tas 4. punkta “lesp&jamas blakusparadibas”, var 1slaicigi
ietekmé@t sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Prevenar 13 satur natriju

n.s

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) viena deva - biitiba tas ir "natriju nesaturosas".

3. Ka lietot Prevenar 13

Arsts vai medmasa injic@s ieteikto vakcinas devu (0,5 ml) Jiisu rokas vai Jiisu bérna rokas vai kajas
muskuli.

Zidaini vecuma no 6 nedélam lidz 6 méneSiem

Parasti bernam jasanem sakotngjais vakcinacijas kurss, kura ietilpst tris injekcijas, bet p&c tam ir
jasanem revakcinacijas deva.

. Pirmo injekciju var ievadit, sakot no 6 nedélu vecuma.
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. Injekcijas javeic ar vismaz viena ménesa intervalu.
. Ceturto injekciju (revakcinaciju) be&rnam ievadis 11-15 ménesu vecuma.
. Jums pateiks, kad bérns javed uz nakamo injekciju.

Saskana ar oficialiem ieteikumiem Jusu veselibas apriipes specialists var izmantot citu vakcinacijas
kalendaru. Vairak informacijas Jums sniegs arsts, farmaceits vai medmasa.

PrieksSlaikus dzimusi zidaini

Jusu bérns sanems sakotngjo kursu triju injekciju veida. Pirmo injekciju var ievadit jau seSu nedélu
vecuma, ieverojot vismaz viena ménesa starplaiku starp devu ievadiSanas reizém. Starp 11. un 15.
dzives ménesi Jusu b&rns sanems ceturto injekciju (revakcinaciju).

Nevakcinéti zidaini, bérni un pusaudzi péc 7 ménesu vecuma

Bérniem 7 lidz 11 méneSu vecuma jasanem divas injekcijas. Injekcijas javeic ar vismaz viena ménesa
intervalu. TreSo injekciju (revakcinaciju) ievadis bérna otraja dzives gada.

Bérniem 12 Iidz 23 méneSu vecuma jasanem divas injekcijas. Injekcijas javeic ar vismaz divu ménesu
intervalu.

Bérniem 2 Iidz 17 gadu vecuma jasanem viena injekcija.

Zidaini, bérni un pusaudzi, kas iepriek$ vakcinéti ar Prevenar

Zidainiem un bérniem, kas ieprieks vakcingti ar Prevenar, var ievadit Prevenar 13, lai pabeigtu
injekciju kursu.

Arsts vai medmasa ieteiks, cik Prevenar 13 injekcijas ir nepiecieSamas bérniem vecuma no 1 Iidz 5
gadiem, kuri ieprieks vakcingti ar Prevenar.

B@rniem un pusaudziem 6 1idz 17 gadu vecuma jasanem viena deva.

Svarigi ieverot arsta, farmaceita vai medmasas instrukcijas, lai berns sanemtu visu injekciju kursu.
Ja aizmirstat noraditaja laika ierasties atkartoti, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.
Picaugusie

Pieaugus$ajiem jasanem viena deva.

Pastastiet savam arstam, farmaceitam vai medmasai, ja Jums agrak ir ievadita pneimokoku vakcina.

Ja Jums ir kadi jautajumi par Prevenar 13 lietoSanu, jautdjiet savam arstam, farmaceitam vai
medmasai.

Tpaéas pacientu grupas

Cilveki ar lielaku pneimokoku infekcijas risku (piem@ram, tiem, kuriem ir sirpjveida §tinu anémija vai
HIV infekcija), ar ar 23-valento pneimokoku polisaharidu vakcinu ieprieks vakcingtie, var sanemt
vismaz vienu Prevenar 13 devu.

Cilveki pec asinsrades cilmes $iinu transplantacijas var sanemt tris injekcijas - pirma injekcija jaizdara

3—6 ménesus pec transplantacijas, un starp devam jabit vismaz 1 ménesi ilgam starplaikam. Ceturta
injekcija (revakcinacija) ir ieteicama 6 m&nesus pec tresas injekcijas.
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4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas vakcinas, Prevenar 13 var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Zinots par $adam Prevenar 13 blakusparadibam zidainiem un bérniem (6 nedélu Iidz 5 gadu
vecuma):

Loti biezi sastopamas blakusparadibas (tas var rasties biezak neka péc 1 no 10 vakcinas devam):

. Samazinata apetite

. Drudzis; uzbudinamiba; sapes; jutigums; apsartums; pietikums vai saciet€jums vakcinacijas
vieta; miegainiba; miega traucgjumi

. 2,5 ecm — 7,0 cm liels apsartums, sacietejums vai pietikums vakcinacijas vieta (pec

revakcinacijas devas un vecakiem b&rniem [vecuma no 2 Iidz 5 gadiem]).

BieZas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 10 vakcinas devam):

. Vemsana, caureja
Drudzis virs 39°C; jutigums vakcinacijas vieta, traucgjot kustibas, apsartums, saciet€jums vai
pietikums vakcinacijas vieta 2,5 cm — 7,0 cm (p&c sakotngja injekciju kursa)

) Izsitumi

Retakas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 100 vakcinas devam):

. Krampji (vai Iekmes), tostarp augstas temperatiiras raditi krampji
. Natrene (natrene vai natrenei 11dzigi izsitumi)
. Apsartums, pietikums vai sacietéjums vakcinacijas vieta, kas parsniedz 7 cm; rauduliba

Retas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 1000 vakcinas devam):

. Kolapss vai Sokam lidzigs stavoklis (hipotoniska epizode ar pazeminatu reakciju)
. Alergiskas (paaugstinatas jutibas) reakcijas, taja skaita sejas un/vai lipu tiiska, apgriitinata
elposana

Zinots par $adam Prevenar 13 blakusparadibam bérniem un pusaudziem (6 lidz 17 gadu
vecuma):

Loti biezi sastopamas blakusparadibas (var rasties biezak neka p&c 1 no 10 vakcinas devam):

. Samazinata apetite
. Uzbudinamiba, sapes, savargums, apsartums, pietikums vai saciet€§jums vakcinacijas vieta;
miegainiba; slikta miega kvalitate; jutigums vakcinacijas vieta, kas trauce kustibam

BieZas blakusparadibas (var rasties Iidz 1 no 10 vakcinas devam):

Galvassapes

Vemsana, caureja

Izsitumi, natrene (natrene vai natrenei [1dzigi izsitumi)
Drudzis

Bérniem un pusaudziem ar HIV infekciju, sirpjveida $tinu anémiju vai p&c asinsrades cilmes $tinu
transplantacijas blakusparadibas bija [idzigas, tom&r galvassapes, vemS$ana, caureja, drudzis,
nogurums, locttavu un muskulu sapes tika noverotas loti biezi.

Loti neizn@satiem berniem (dzimusiem 28. griitniecibas nedgla vai agrak) 2 - 3 dienas p&c vakcinacijas
var biit ilgakas pauzes starp ieelpam.
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Zinots par $adam Prevenar 13 blakusparadibam pieaugusajiem:
Loti biezi sastopamas blakusparadibas (tas var rasties biezak neka péc 1 no 10 vakcinas devam):

. Samazinata apetite, galvassapes, caureja, vemsana (no 18 Iidz 49 gadus veciem pacientiem)
Drebuli, nogurums, izsitumi, sapes, apsartums, ciets pietiikums vai jutigums vakcinacijas vieta
ar traucétu rokas kustibu (loti stipras sapes vai jutigums vakcinas ievadiSanas vieta no 18 lidz
39 gadus veciem pacientiem un loti izteikti rokas kustiguma ierobezojumi no 18 Iidz 39 gadus
veciem pacientiem)

. PasliktinaSanas vai jaunas sapes locitavas, pasliktinaSanas vai jaunas sapes muskulos
Drudzis (18 lidz 29 gadus veciem pacientiem)

BieZas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 10 vakcinas devam):
. Vemsana (pacientiem no 50 gadu vecuma), drudzis (pacientiem no 30 gadu vecuma)

Retakas blakusparadibas (tas var rasties Iidz 1 no 100 vakcinas devam):

Slikta diisa

. Alergiskas (paaugstinatas jutibas) reakcijas, taja skaita sejas un/vai lipu tiiska, apgritinata
elposana

. Palielinati limfmezgli vai dziedzeri (limfadenopatija) vakcinacijas vietas tuvuma, piem&ram,
paduse

PieaugusSajiem ar HIV infekciju bija tadas pasas blakusparadibas, tikai drudzis un vemsSana tika
novérota |oti biezi, un slikta diiSa - biezi.

Pieaugusajiem p&c asinsrades cilmes §tinu transplantacijas bija lidzigas blakusparadibas, tomér drudzis
un vemsana bija noveroti loti biezi.

Sis blakusparadibas novérotas, lietojot Prevenar 13 pécregistricijas uzraudzibas laika

. Smagas alergiskas reakcijas, taja skaita Soks (kardiovaskulars kolapss); angioneirotiska tiiska
(1Gpu, sejas vai rikles tiiska)

. Natrene; apsartums un kairinajums (dermatits) un nieze vakcinacijas vieta; piesarkums

. Palielinati limfmezgli (limfadenopatija) netalu no vakcinacijas vietas, piem&ram, paduses vai
cirksnos

. Niezosi, sarkani, plankumaini izsitumi (daudzformu eriteéma)

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums vai Jusu bérnam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iesp&jamajam blakusparadibam, kas kas nav mingtas $aja instrukcija. Jas
varat zinot par blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinoSanas
sistemas kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku
informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Prevenar 13

Uzglabat §1s zales beérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigdm, kas noradits uz kastites un etiketes pec ,,EXP”.
Deriguma termin$ attiecas uz noraditad ménesa pedgjo dienu.
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Uzglabat ledusskapt (2 °C-8 °C).

Nesasaldet.

P&c pirmas lietoSanas reizes zales var uzglabat ledusskapt 1idz 28 dienam.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Prevenar 13 satur

Aktivas vielas ir polisaharidu CRM 97 konjugati, kas sastav no:

. 2,2 ng polisaharidu 1., 3., 4., 5., 6A, 7F, 9V, 14., 18C, 19A, 19F un 23F serotipiem
. 4,4 ng polisaharida 6B serotipam

1 deva (0,5 ml) satur aptuveni 32 ug CRM 97 nesgjproteina, kas adsorbéts uz aluminija fosfata
(0,125 mg aluminija).

Citas sastavdalas ir natrija hlorids, dzintarskabe, polisorbats 80, 2-fenoksietanols un tidens injekcijam.

Prevenar 13 aré&jais izskats un iepakojums

Vakcina ir balta suspensija injekcijam daudzdevu iepakojuma (4 x 0,5 ml devas).
Iepakojuma lielumi: 1, 5, 10, 25 vai 50 flakoni. Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipaSnieks un raZotajs

Registracijas apliecibas ipasnieks: Razotajs, kurs$ atbild par s€rijas izlaidi:
Pfizer Europe MA EEIG Pfizer Manufacturing Belgium NV
Boulevard de la Plaine 17 Rijksweg 12

1050 Bruxelles 2870 Puurs-Sint-Amands

Belgija Belgija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnieka
viet&jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel. + 370 52 51 4000
Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

Bovarapus Magyarorszag
[aiizep Jlrokcembypr CAPJI, Kiion Pfizer Kft

Bwnrapus Tel: +36 1 488 3700
Ten: +359 2 970 4333

Ceska Republika Malta

Pfizer, spol. s r.o. Vivian Corporation Ltd.
Tel: +420 283 004 111 Tel: + 35621 344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer BV

TIf: + 4544 201 100 Tel: +31 (0)10 406 43 01
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Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti

Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal

Tel: +372 666 7500

EArGoa
Pfizer EAMGG ALE.
TnA.: +30 210 6785 800

Espafia
Pfizer, S.L.
Télf: 434914909900

France
Pfizer
Tél +33 1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)
+44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog

Pfizer EAAGG A.E. (Cyprus Branch)

TnA: +357 22 817690

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel.: + 371 670 35 775

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romaénia
Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel.: +386(0) 15211400

Slovenska Republika
Pfizer Luxembourg SARL,
organizacna zlozka

Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer Limited
Tel: +44 (0) 1304 616161

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §im ir zalém pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
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Talak sniegta informacija paredzéta tikai veselibas aprupes specialistiem:
Uzglabasanas laika var veidoties baltas nogulsnes un dzidrs virs€jais slanis. Ta nav bojasanas pazime.

Vizuali apskatiet, vai nav izveidojusas sikas dalinas un/vai mainijies fizikalais stavoklis. Ja konstatgjat
kaut ko no mingta, nelietojiet vakcinu.

Pirms lietosanas labi sakratiet, lai izveidotos homogena balta suspensija.

Ievadiet visu devu.

Prevenar 13 paredzets tikai intramuskularai lietoSanai. Neievadiet to intravaskulari.
Prevenar 13 nedrikst jaukt viena §lirce kopa ar citam vakcinam.

Prevenar 13 drikst ievadit viena reize ar citam b&mu vakcinam, $aja gadijuma jaizvelas dazadas
vakcinacijas vietas.

PieauguSajiem vecuma no 50 gadiem un vecakiem Prevenar 13 drikst ievadit vienlaicigi ar trivalento
vai kvadrivalento inaktivéto gripas vakcinu.

P&c pirmas lietoSanas reizes zales var uzglabat ledusskapt 1idz 28 dienam.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.
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