I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Dengvaxia, pulveris un $kidinatajs injekciju suspensijas pagatavosSanai pilnslircé
denges drudza tetravalenta vakcina (dziva, novajinata)
Vaccinum febris dengue tetravalent (vivum, attenuatum)

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Vienas devas (0,5 ml) sastavs péc sagatavosanas:

Himérisks 1. serotipa dzeltena drudza denges viruss (dzivs, novajinats)*..4,5 - 6,0 logio CCIDs¢/deva**
Himérisks 2. serotipa dzeltena drudza denges viruss (dzivs, novajinats)*..4,5 - 6,0 logio CCIDso/deva**
Him@risks 3. serotipa dzeltena drudza denges viruss (dz1vs, novajinats)* ..................... 4,5 - 6,0 logio
CCIDso/deVa**

Himerisks 4. serotipa dzeltena drudza denges viruss (dzivs, novajinats)*4,5 - 6,0 logio CCIDs¢/deva**

Tegiits Vero $inas, izmantojot rekombinantu DNS tehnologiju. ST vakcina satur gengtiski
modific€tus organismus (GMO).
** CCIDso: deva, kas inficé 50% Sunu kultiras.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu
Viena deva (0,5 ml) satur 41 mikrogramu fenilalanina un 9,38 miligramus sorbita.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Pulveris un $kidinatajs injekciju suspensijas pagatavosanai

Balts, viendabigs, liofiliz&ts pulveris, kas var biit pielipis flakona pamatnei (var biit gredzena formas
masa).

Skidinatajs ir caurspidigs un bezkrasains $kidums.

4, KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Dengvaxia ir paredzeta 1., 2., 3. un 4. serotipa denges virusa izraisita denges drudza profilaksei 6-45
gadus veciem individiem, kuriem test€jot ir apstiprinata ieprieks bijusi denges virusa infekcija (skatit

4.2.,4.4. un 4.8. apakspunktu).

Dengvaxia jalieto saskana ar oficialiem ieteikumiem.



4.2. Devas un lietoSanas veids
Devas

0-45 gadus veciem bérniem un pieaugusajiem
Vakcinacijas shéma ietver vienas sagatavotas devas (0,5 ml) 3 injekcijas ik péc 6 méneSiem.

Revakcindcijas deva
Papildieguvums, ko dod piemé&rota revakcinacijas devas vai devu ievadi$anas laika izvéle, nav
noteikts. PaSlaik pieejamie dati ir noraditi 5.1. apakSpunkta.

Pediatriskd populdcija lidz 6 gadu vecumam
Dengvaxia droSums un efektivitate, lietojot b€rniem vecuma Iidz 6 gadiem, nav noteikta.

Dengvaxia nav atlauts lietot bé€rniem Iidz 6 gadu vecumam (skatit 4.4. un 4.8. apakSpunktu).

LietoSanas veids

Imunizaciju vélams veikt subkutanas injekcijas veida, vislabak augsdelma deltveida muskula apvidi.
Neinjicet intravaskulari.

Ieteikumus par Dengvaxia sagatavosanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam vai arT péc
ieprieksgjas Dengvaxia vai tadas paSas sastavdalas saturoSas vakcinas ievadiSanas.

Individiem, kuriem ir iedzimts vai iegits celulars imtndeficits, tai skaita tiem, kuri 4 nedelu laika
pirms vakcinacijas lietojusi imtinsupresivus [1dzeklus, piem&ram, kimijterapiju vai lielas sistemisko

kortikosteroidu devas (pieméram, 20 mg vai 2 mg/kg prednizona 2 nedglas vai ilgak).

Individiem, kuriem ir simptomatiska HIV infekcija vai asimptomatiska HIV infekcija vienlaicigi ar
imiinsistémas darbibas traucéjumu pazimém.

Gritniecem (skatit 4.6. apakSpunktu).

Sievieteém kriits baroSanas perioda (skatit 4.6. apakSpunktu).
4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana
Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un sérijas
numurs.

Paaugstinata jutiba

Gadijumos, kad p&c vakcinas ievadiSanas rodas anafilaktiska reakcija, vienmer jabut viegli pieejamai
piemgrotas arstéSanas un uzraudzibas iespgjai.

Latekss

Pilnslir¢u vacini satur dabiska kaucuka lateksa atvasinajumu, kas pret lateksu jutigam personam var
izraisit alergiskas reakcijas.



Interkurenta slimiba

Dengvaxia ievadiSana personam ar vidgji smagam vai smagam febrilam vai akiitam slimibam ir
jaatliek.

Sinkope

P&c vai pat pirms jebkuras vakcinacijas ka psihogéna reakcija uz injekciju ar adatu ir iesp&jama
sinkope (gibonis). Jabtit paredz&tam procediiram kritienu raditu traumu novér$anai un ar sinkopeém
saistitu reakciju noversanai.

Parciestas denges virusa infekcijas skrinings pirms vakcinacijas

Individus, kuri ieprieks nav bijusi infic€ti ar denges virusu, nedrikst vakcingt, jo klinisko p&tijumu
ilgsto$as noverosanas periodos vakcingtam, bet ieprieks neinficétam personam ir noverots palielinats
hospitalizacijas denges drudza del un kltniski smaga denges drudza risks (skatit 4.8. apakSpunktu).
Ja ieprieks bijusi denges virusa infekcija nav dokumentgta, ta pirms vakcinacijas jaapstiprina, veicot
parbaudi. Lai izvairitos no vakcinacijas viltus pozitivu rezultatu gadijuma saskana ar oficialajiem
ieteikumiem drikst izmantot vienigi attieciba uz specifiskumu un krustenisko reaktivitati atbilstosas
veiktspg&jas testa metodes, nemot véra viet&jo slimibas epidemiologisko situaciju.

Neendeémiskos apvidos vai mazas izplatibas apstaklos vakcina ir izmantojama tikai personam, kuram
ir liela iesp&amiba nakotne saskarties ar denges virusu.

Jo mazaka ir faktiski seropozitivo personu dala, jo lielaks ir risks, ka, izmantojot jebkuras denges
virusa serologiska statusa noteik$anas metodes, tiks iegiiti pseidopozitivi serologiskie rezultati, tadel
testéSana pirms vakcinacijas un vakcinacija ir izmantojama tikai personam ar lielu denges virusa
infekcijas iespgjamibu anamneze, pieméram, personam, kuras agrak ir dzivojusas endémiskajos
apvidos vai tos atkartoti apmekl&jusas, lai 11dz minimumam samazinatu pseidopozitivu test€Sanas
rezultatu iegtisanas risku.

Ipasas populacijas

Sievietes ar reproduktivo potencialu
Sievieteém ar reproduktivo potencialu vismaz vienu ménesi pec katras devas sanemsanas jaizmanto
efektiva kontracepcijas metode (skatit 4.6. apakSpunktu).

Celotaji

Nav klmisku datu, kas pamato nepiecieSamibu vakcingt personas, kuras dzivo neendémiskos apvidos,
kur ir maza denges virusa infekcijas iespgjamiba anamnézg, vai personas, kuras tikai dazkart apmekle
endémiskos apvidus, tade] sadu personu vakcinacija nav ieteicama.

Aizsardziba

P&éc Dengvaxia ievadiSanas ne visiem vakcingtajiem var rasties aizsargajoSa imtnreakcija. Pec
vakcinacijas ieteicams turpinat izmantot individualos aizsardzibas lidzeklus pret moskitu dzglieniem.

Dengvaxia satur fenilalaninu un natriju

Dengvaxia satur 41 mikrogramu fenilalanina katra 0,5 ml deva. Fenilalanins var bt kaitigs personam
ar fenilketontriju (FKU), kas ir reta gen&tiska slimiba, kuras gadijuma fenilalanins uzkrajas, jo
organisms nevar to pareizi izvadit.

Dengvaxia satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra 0,5 ml deva, - biitiba ta ir “natriju
nesaturosa”.



4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Vakcinas mijiedarbiba ar zalem

Pacientiem, kuri sanem arsté$anu ar imtinglobuliniem vai imtinglobulinus saturoSiem asins
preparatiem, piemé&ram, asinim vai plazmu, ieteicams nogaidit vismaz 6 nedg€las un vélams pat 3
meénesus pec arstéSanas nosléguma un tad ievadit Dengvaxia, lai izvairitos no vakcinas sastava eso$o
novajinato virusu neitraliz€Sanas.

Dengvaxia nedrikst ievadit personam, kuras 4 ned€lu laika pirms vakcinacijas ir sanémusas
imunsupresivus Iidzeklus, pieméram, kimijterapiju vai lielas sistemisko kortikosteroidu devas (skatit

4.3. apaks$punktu).

Vakcinas mijiedarbiba ar citam vakcinam

Dengvaxia ir vértéta viena kliniskaja pétijuma par lietoSanu vienlaikus ar Tdap jeb stingumkrampju
toksoidu, novajinatu difterijas toksoidu un adsorbetu gara klepus bezsiinu vakcinu (p&tijumu uzsaka
629 attieciba uz denges drudzi seropozitivas 9-60 gadus vecas personas). Rezultatus vértgja 28 dienas
péc Tdap revakcinacijas devas ievadi$anas attieciba uz denges drudzi seropozitivam personam.
Humorala imiinreakcija uz visiem Tdap antigéniem, kura radas p&c Tdap revakcinacijas devas, kas tika
ievadita viena laika ar Dengvaxia pirmo devu, bija vismaz lidzvertiga imiinreakcijai pec secigas
vakcinu ievadiSanas. Attieciba uz denges drudzi seropozitivam personam pirma Dengvaxia deva,
vertgjot péc geometriski vidgjiem titriem (GVT) un seropozitivitates sastopamibas, gan vienlaicigas,
gan secigas ievadiSanas grupa izraisija [idzigu imunreakciju pret visiem 4 denges virusa serotipiem.

Dengvaxia ir vértéta divos klmiskajos pétijumos par bivalentas un kvadrivalentas CPV, tas ir,
rekombingtas cilvéka papilomas virusa vakcinas, lietoSanu (vienu p&tijumu uzsaka 305 attieciba uz
denges drudzi seropozitivas 9—-14 gadus vecas personas, un otru pétijumu uzsaka 197 attieciba uz
denges drudzi seropozitivas 9-13 gadus vecas personas). Bivalentas un kvadrivalentas CPV
vakcinas / Dengvaxia izraisitas humoralas imtinreakcijas vismaz lidzvertibu 28 dienas p&c pedgjas
injekcijas nebija iesp&jams novertet, jo bija ierobezots vert§jamo personu skaits. Imunogenitates
analizes rezultati par vienlaicigas ievadiSanas un secigas ievadiSanas grupu ir tikai aprakstosi.

Tika noverots, ka, lietojot bivalento CPV vakcinu, gan vienlaicigas, gan secigas ievadiSanas grupas
GVT bija Iidzigi, un GVT attieciba starp abam grupam (vienlaicigas un secigas ievadiSanas) bija
tuva 1 gan CPV-16, gan CPV-18 gadijuma. GVT attieciba starp grupam (vienlaicigas un secigas
ievadiSanas) bija tuva “1” visiem Cetriem denges virusa serotipiem.

Tika noverots, ka, lietojot kvadrivalento CPV vakcmu, GVT attieciba starp grupam (vienlaicigas un
secigas ievadiSanas) bija tuva 1 CPV-6 gadijuma un aptuveni 0,8 CPV-11, CPV-16 un CPV-

18 gadijuma. GVT attieciba starp grupam (vienlaicigas un secigas ievadiSanas) bija tuva 1 1. un

4. serotipa gadijuma un tuva 0,80 2. un 3. serotipa gadijuma.

So novérojumu kliniska nozime nav zinama.
Neviena no Siem petijumiem nav iegiti pieradijumi tam, ka p&c Tdap vakcinas vai CPV vakcinas
ievadiSanas viena laika ar Dengvaxia palielinatos reaktogenitate vai mainitos o vakcinu droSuma

Tpasibas.

Ja Dengvaxia jaievada viena laika ar jebkuru citu injic€jamo vakcinu, vakcinas vienmér jainjicé
dazadas vietas.



4.6. Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriti

Sievietes ar reproduktivo potencialu

Tapat ka ar citam dzivam novajinatam vakcinam, sievietém ar reproduktivo potencialu vismaz vienu
ménesi pec katras devas ievadiSanas ir jalicto efektiva kontracepcija.

Gritnieciba

Dzivniekiem veiktie p&tijumi neliecina par tieSu vai netieSu nelabveligu ietekmi saistiba ar toksisku
iedarbibu uz reproduktivo funkciju (skatit 5.3. apakSpunktu).

Datu par Dengvaxia lietoSanu griitniecém ir maz. Sie dati nav pietiekami, lai izdaritu secinajumus, ka
Dengvaxia neietekm@ griitniecibas norisi, embrija-augla attistibu, dzemdibas un attistibu péc

dzimsSanas.

Dengvaxia ir dziva novajinata vakcina, tade] tas ievadiSana grutniecibas laika ir kontrindiceta (skatit
4.3. apakspunktu).

BaroSana ar kruti

Dzivniekiem veiktie pétijumi neliecina par tieSu vai netieSu nelabvéligu ietekmi uz laktaciju.
Pieredze par denges virusa izdalisanos kriits piena ir loti neliela.

Ta ka Dengvaxia ir dziva novajinata vakcina un pieredze par Dengvaxia lietoSanu sievietem, kuras
baro bérnu ar kriiti, péc registracijas ir loti neliela, vakcina kriits barosanas perioda ir kontrindicéta
(skatit 4.3. apakspunktu).

Fertilitate

Specifiski fertilitates petijumi nav veikti.
Dzivniekiem veiktie pétijumi neliecina par nelabvéligu ietekmi uz sievieSu fertilitati (skatit 5.3.
apakSpunktu).

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportiidzeklus un apkalpot mehanismus
Dengvaxia nedaudz ietekmée sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezak zinotas reakcijas bija galvassapes (51%), sapes injekcijas vieta (49%), savargums (41%),
mialgija (41%), asténija (32%) un drudzis (14%).

Nevélamas blakusparadibas radas 3 dienu laika p&c vakcinacijas, iznemot drudzi, kas radas 14 dienu
laika p&c injekcijas. Nevelamas blakusparadibas bija Tslaicigas (0-3 dienas ilgas).

Nosliece uz sisteémiskam nevélamam blakusparadibam p&c Dengvaxia otras un tresas injekcijas bija
mazaka neka p&c pirmas injekcijas.

Attieciba uz denges drudzi seropozitivam personam kopuma novéroja tadas pasas nevélamas
blakusparadibas, tacu retak.



Nevelamo blakusparadibu saraksts

tabula

Nevelamas blakusparadibas uzskaititas atbilstosi $adam biezuma iedalijumam:

Loti biezi: > 1/10

Biezi: > 1/100 lidz < 1/10
Retak: > 1/1000 Iidz < 1/100
Reti: > 1/10 000 lidz < 1/1000
Loti reti: < 1/10 000

1. tabula sniegtais droSuma profils ir balsits uz atlastto klinisko p&tijumu un komercialas lietoSanas

apvienoto analizi.

1. tabula. Kliniskajos pétijjumos un pécregistracijas perioda novérotas blakusparadibas

Organu sistemu grupa Bérni un pusaudzi Pieaugusie
Novérotas nevélamas 6-17 gadi 18-45 gadi
blakusparadibas

Biezums Biezums
Infekcijas un infestacijas
Augsgjo elpcelu infekcija Retak
Nazofaringits Reti | Retak
Asins un limfatiskas sistemas traucejumi
Limfadenopatija | Nav* | Retak
Imiinas sistemas traucejumi
Alergiskas, tai skaita Loti reti
anafilaktiskas reakcijas*
Nervu sistemas traucejumi
Galvassapes Loti biezi
Reibonis Reti | Retak
Elposanas sistémas trauceéjumi, kriiSu kurvja un videnes slimibas
Klepus Reti Retak
Sapes mutes dobuma un riklg Reti Retak
Rinoreja Reti Nav*
Kunga un zarnu trakta traucéjumi
Vemsana Retak
Slikta dusa Reti Retak
Sausa mute Nav" Retak
Adas un zemadas audu bojajumi
Izsitumi Reti Retak
Natrene Reti Nav"
Skeleta, muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Mialgija Loti biezi
Kakla sapes Reti Retak
Artralgija Nav* Retak
Vispareji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Slikta paSsajtita Loti biezi
Asténija Loti biezi
Drudzis Loti biezi Biezi
Drebuli Reti Retak
Nogurums Nav* Retak
Sapes injekcijas vieta Loti biezi
Apsartums injekcijas vieta Loti biezi | Biezi
Pietukums injekcijas vieta Biezi
Nieze injekcijas vieta Retak | Biezi
Saciet&jums injekcijas vieta Retak
Asino$ana injekcijas vieta Retak | Reti




Organu sistému grupa Bérni un pusaudzi Pieaugusie
Novérotas nevélamas 6-17 gadi 18-45 gadi
blakusparadibas

Biezums Biezums
Hematoma injekcijas vieta Retak Biezi
Siltums injekcijas vieta Nav* Retak

* Spontanos zinojumos mingtas neveélamas blakusparadibas.
*Nav novérota $aja populacija

Hospitalizacija un/vai kliniski smags denges drudzis ilgtermina dro§uma novéroSanas datos

Veicot pétniecisku analizi ilgstoS§am nov&roSanas periodam péc pirmas injekcijas tris efektivitates
pétijumos, vakcinétajam personam bez ieprieks bijusas denges virusa infekcijas novéroja palielinatu
hospitalizacijas risku denges drudza dgl, tai skaita kliniski smagu denges drudzi (galvenokart 1. vai 2.
pakapes denges hemoragisko drudzi [péc PVO 1997. gada klasifikacijas]). Pivotalajos kliniskajos
petijumos iegitie dati liecina, ka 6 gadu laika personam bez ieprieksgjas denges virusa infekcijas 6-16
gadus vecam ar Dengvaxia vakcinétam p&tamam personam smaga denges drudza risks, salidzinot ar
tas pasas vecuma grupas nevakcin€tam petamam personam, bija lielaks. Ilgstosas analizes aprékini
liecina, ka visbiezak risks saka palielinaties treSaja gada péc pirmas injekcijas.

Palielinatu risku nekonstatgja individiem, kuri ieprieks bija inficéti ar denges virusu (skatit

5.1. apakSpunktu).

Pediatriska populacija

Pediatriskie dati par 6-17 gadus vecam pétamam personam

Pediatriska populacija drudzis un apsartums injekcijas vieta novérots biezak (loti biezi) neka
pieauguSajiem (biezi).

Par natreni (reti) zinots tikai 6-17 gadus vecam p&tamam personam.
Pediatriskie dati par pétamam personam lidz 6 gadu vecumam, t.i., arpus vecuma indikdcijas

Atbildes reakcijas vertésanas apakskopa petamam personam Iidz 6 gadu vecumam ietvertas 2192
$adas petamas personas: 1287 p&tamas personas Iidz 2 gadu vecumam un 905 p&tamas personas 2-
5 gadu vecuma.

Pétamam personam vecuma no 2 Iidz 5 gadiem salidzinajuma ar p&tamam personam peéc 6 gadu
vecuma par pietikumu injekcijas vieta zinots biezak (biezums: loti biezi) un sanemti zinojumi ar par
papildu nevélamam reakcijam (bieZums: retak): makulopapulozi izsitumi un samazinata &stgriba.

P&tamam personam vecuma no 2 [idz 5 gadiem bez iepriek$gjas denges virusa infekcijas ilgtermina
noverosanas dati liecinaja par palielinatu tada denges drudza risku, kura dél nepiecieSama
hospitalizacija, ieskaitot kltniski smaga denges drudza gadijumus vakcin€tam p&tamam personam
salidzinajuma ar nevakcin€tam p&tamam personam (skatit 4.4. apakSpunktu).

Petamam personam Iidz 2 gadu vecumam biezak zinotas nevélamas blakusparadibas p&c jebkuras
Dengvaxia injekcijas bija drudzis, aizkaitinamiba, Estgribas zudums, patologiska raudasana un
jutigums injekcijas vieta.



ZinoS§ana par iespéjamam neveélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp§jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lfigti zinot par
jebkadam iespgjamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min€to nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. PardozéSana

Zinojumi par pardozgéSanu nav sanemti.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: vakcinas, virusu vakcinas, ATK kods: JO07BX04

Darbibas mehanisms

Dengvaxia satur dzivus novajinatus virusus. Péc ievadiSanas virusi viet€ji vairojas, izraisa
neitraliz€josu antivielu veidosanos un celularo imtino atbildi pret Cetriem denges virusa serotipiem.

Kliniska efektivitate

Dengvaxia klmisko efektivitati vertgja 3 petijumos: viena atbalstosa 2.b fazes efektivitates petijuma
(CYD23) Taizemg un 2 pivotalos plasos 3. fazes efektivitates petijumos — CYD14 Azija (Indonézija,
Malaizija, Filipinas, Taizemg, Vjetnama) un CYD15 Latiamerika (Brazilija, Kolumbija, Hondurasa,
Meksika, Puertoriko).

2.b fazes petijuma Dengvaxia vai kontroles vakcinas sanemsanai randomizgja kopuma 4002 p&tamas
personas vecuma no 4 Iidz 11 gadiem neatkarigi no ieprieks konstatetas denges virusa infekcijas. No
$Tm pétamajam personam 3285 personas bija 6-11 gadus vecas (2184 vakcinas grupa un 1101
kontroles grupa).

Divos pivotalos 3. fazes pétijumos (CYD14 un CYD15) Degnvaxia vai placebo ievadiSanai kopuma
randomizgja aptuveni 31 000 p&tamo personu vecuma no 2 Iidz 16 gadiem neatkarigi no ieprieks
konstatetas denges virusa infekcijas. No §Tm pétamajam personam 19 107 p&tamas personas, kas
sanéma Dengvaxia (5193 pgtamas personas CYD14 petijuma un 13 914 p&tamas personas CYD15
petijuma), un 9538 petamas personas, kas sanéma placebo (2598 - CYD14 petijuma un 6940 — CYD15
pEtTjuma), bija 6-16 gadus vecas.

CYD14 un CYDI5 petijuma sakuma denges virusa serologiska izplatiba kop&ja populacija p&tijuma
centros bija 52,8-81,1% CYD14 pétijuma (Azijas-Klusa okeana regiona) un 55,7-92,7% CYD15
petijuma (Latmamerika).

Efektivitati veért€ja 25 meénesSu aktivaja posma, kura uzraudzibas merkis bija p&c iesp€jas efektivak
atklat visus simptomatiskos virologiski apstiprinata denges drudza (VCD; virologically-confirmed
dengue) gadijumus neatkarigi no smaguma pakapes. Simptomatiska denges drudza gadijumu aktiva
atklasana sakas pirmas injekcijas diena un turpinajas 13 ménesus pec tresas injekcijas.

SalidzinaSanu attieciba uz primaro mérka krit€riju simptomatisku VCD gadijumu sastopamibu 12
meénesu laika, sakot no 28. dienas péc tresas injekcijas, veica starp vakcinas un kontroles grupu.

Pétnieciskas vakcinas efektivitates analizes atbilstosi denges drudza serologiskajam statusam,
izmantojot iekaisuma plankuma samazinajuma neitralizacijas testu (PRNT50) pétijuma sakuma (pirms
pirmas injekcijas), veica imunogenitates apakskopa pa 2000 petamam personam CYD14 un CYDI15
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petijuma un 300 p&tamam personam CYD23 pétijuma. No 2580 $is apakskopas 6-16 gadus vecajam
pétamajam personam (aptuveni 80%), kuras p&tijuma sakuma bija serologiski pozitivas attieciba uz
denges drudzi, 1729 petamas personas sanéma vakcinu (656 p&tamas personas CYD14 p&tijuma un
1073 petamas personas CYD15 petijuma) un 851 petama persona san€ma placebo (339 petamas
personas CYD14 pétijuma un 512 pétamas personas CYD15 pétijuma) (skatit arT apakssadala
“Imunogenitate™).

Kliniskas efektivitates dati par 6-16 gadus vecam pétamam personam endemiskos apvidos ar jebkadu
serologisko statusu pétijuma sakuma

Dati par vakcinas efektivitati (VE) atbilstosi primarajam meérka kriterijam (simptomatiski VCD
gadijumi 25 ménesos péc pirmas devas) 6-16 gadus vecam pétamam personam (ar jebkadu serologisko
statusu petjjuma sakuma) CYD14, CYD15 un CYD23 pétijumos icklauti 2. tabula.
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2. tabula. VE pret simptomatiskiem jebkura no 4 serotipiem izraisitiem VCD gadijumiem 6-16
gadus vecam pétamam personam 25 ménesSu laika péc pirmas devas (ar jebkadu serologisko
statusu petijjuma sakuma)

Apvienotie dati Apvienotie dati*
CYD23 CYD14+CYDI15 CYD14+CYD15+
CYD14 CYD15 CYD23

Vakcinas |Kontrole| Vakcinas | Kontroles [Vakcinas|Kontrole| Vakcinas | Kontroles | Vakcinas | Kontroles
grupa s grupa grupa grupa grupa | s grupa grupa grupa grupa grupa

Gadiju 166/10352 [220/5039| 227/26883 |385/13204|62/4336|46/2184 1393/37235|605/18243]455/41571|651/20427
mi uz
persong
adiem

VE %
5% 63,3 (54,9 ; 70,2) 64,7 (58,7; 69,8) 32,1 (-1,7; 54.4) | 64,2 (59.6; 68.4) 62,0 (57.3; 66,2)
TI)

N: p&tamo personu skaits katra p&tfjuma

Gadijumi: tadu p&tamo personu skaits, kuram bijusi vismaz viena simptomatiska virologiski apstiprinata denges drudza
epizode konkréta perioda.

Persongadi: riska laika kopsumma (gados) pétamajam personam pétijuma perioda.

TI: ticamibas intervals

*CYD14, 15 un 23 apvienotie rezultati jainterpreté piesardzigi, jo denges drudza apstiprinajuma tests un akiitas febrilas
slimibas definicija CYD14/15 un CYD23 ir atskiriga.

Petamam personam vecuma no 6 Iidz 16 gadiem Dengvaxia efektivitate pret simptomatiskiem jebkura
no 4 serotipiem izraisita virologiski apstiprinata denges drudza (VCD) gadijumiem bija pieradita visos
tris petijumos — CYD14, CYD15 un CYD23 (skatit 2. tabulu).

Kliniskas efektivitates dati par 6-16 gadus vecam pétamajam personam endémiskajos apvidos, kuras
peétijuma sakumd bija seropozitivas attieciba uz denges virusu

VE pret simptomatiskiem VCD gadijumiem 6-16 gadus vecam pétamajam personam

Vakcinas efektivitati (VE) raksturojosie rezultati saskana ar petnieciskas analizes datiem par
simptomatiskiem VCD gadijumiem, kas 6-16 gadus vecajam pétijuma sakuma seropozitivajam
pEtamajam personam bijusi 25 ménesu laika p&c pirmas devas, ir paraditi 3. tabula un attiecas uz
petijumu CYD14, CYD15 un CYD23 dalibnieku imunogenitates vertésanas apakskopu.

3. tabula. VE pret simptomatiskiem jebkura no 4 serotipiem izraisttiem VCD gadijumiem 25
meénesu laika péc pirmas devas 6-16 gadus vecam pétamam personam (pétijuma sakuma
attieciba uz denges drudzi serologiski pozitivam)

Apvienotie dati *
CYD14+CYD15+
CYD23
Vakcinas [Kontroles| Vakcinas [Kontroles|VakcinasKontroles|VakcinasKontroles|VakcinasKontroles

grupa grupa grupa grupa | grupa | grupa | grupa | grupa | grupa | grupa

Apvienotie dati
CYD14 CYD15 CYD23 CYD14+CYD15

Gadijumi uz

. 12/1320 | 25/671 | 8/2116 | 23/994 | 2/248 | 5/114 |20/3436|48/1665 [22/3684|53/1779
persongadiem

VE %

(5% TI) 75,6 (49.6;88,8) | 83,7(62.2;93,7) |81.6(-12,6;982) 79,7 (65,7; 87.9) | 79,9 (66.9; 87.7)

N: p&tamo personu skaits katra p&tfjuma

Gadijumi: tadu p&tamo personu skaits, kuram ir vismaz viena simptomatiska virologiski apstiprinata denges drudza epizode
noteikta perioda.

Persongadi: riska ietekmes laika kopsumma (gados) pétamajam personam pétijuma perioda.

TI: ticamibas intervals.

NA: nav aprekinats (gadijumu neesamiba vakcinas un kontroles grupa nelauj aprékinat VE un TI).

* CYD14, 15 un 23 apvienotie rezultati jainterprete piesardzigi, jo denges drudza apstiprindjuma tests un akdtas febrilas
slimibas definicija CYD14/15 un CYD23 ir atskiriga.

Kopgjo vakcinas efektivitati (VE) nodro§inaja 4 serotipi. Dati ir ierobezoti, jo ir apkopota informacija
par neliela skaita p&tamo personu sakotngjo imunitati. 6-16 gadus vecam petijuma sakuma
seropozitivam p&tamajam personam 25 ménesu laika péc pirmas devas ievadisanas VE pret
simptomatisku 1. un 2. serotipa izraisitu VCD (attiecigi 76,8 (46,1; 90,0) un 55,5 (-15,5; 82,8)) ir
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nosliece biit mazakai neka pret 3. un 4. serotipa izraisitu simptomatisku VCD (attiecigi 89,6 (63,7;
97,0) un 96,5 (73.4; 99,5)) (CYD14, CYD15 un CYD23 dalibnieku imunogenitates vertéSanas
apakskopa).

Efektivitatei 6-8 gadus veciem berniem ir nosliece biit mazakai neka 9-16 gadus veciem b&rniem.

VE pret VCD gadijumiem, kad nepieciesama hospitalizdcija vai kuri ir smagi, 6-16 gadus vecam
petamajam personam

Pétijuma sakuma attieciba uz denges drudzi serologiski pozitivam 6-16 gadus vecam p&tamam
personam (imunogenitates apakskopai) 25 m&nesu perioda pec pirmas injekcijas zinots par diviem
klmiski smagiem VCD gadijumiem p&tijuma CYD14 un vienu $adu gadijumu pétijuma CYD15.
Vakcinas grupa $adi gadijumi nebija konstatéti. Kontroles grupa zinots par astoniem VCD un
hospitalizacijas gadijumiem salidzinajuma ar vienu gadijumu vakcinas grupa CYD14 pétijuma un
diviem VCD un hospitalizacijas gadijjumiem CYD15 pétijjuma. Vakcinas grupa $adi gadijumi nebija
konstatéti. Sie dati nav parliecinosi, jo imunogenitates apakskopa gadijumu skaits bija mazs.

Efektivitate ir verteta mereni intensivas endeémijas apvidos. Aizsardzibas intensitate nav
ekstrapol€&jama uz citam epidemiologiskajam situacijam.

Kliniskas efektivitates dati par 17-45 gadus vecam pétamam personam endemiskos apvidos

Klmiskas efektivitates petijums 17-45 gadus vecam end€miskos apvidos dzivojosam personam nav
veikts. Vakcinas kliniska efektivitate ir noteikta, pamatojoties uz imunogenitates datu parneSanu
(skattt turpmak sadala Imunogenitates dati par 18-45 gadus vecam pétamam personam endémiskos

apvidos).

Ilgtermina aizsardziba

lerobeZoti dati liecina, ka efektivitatei ir raksturiga nosliece ar laiku vajinaties. P€d&jos 2 noveérosanas
gados (5. un 6. gada) p&c pirmas devas ievadiSanas apvienotaja petijumu CYD14 un CYD15
imunogenitates vertéSanas apakskopa 6-16 gadus vecam petamajam personam ar denges virusa
infekciju anamneze vakcinas efektivitate pret simptomatisku VCD bija 14,6 % (95% TI -74,7; 58,3).
Efektivitates noturiba var mainities atkariba no epidemiologiskas situacijas.

Imunogenitate

Aizsardzibas imiinkorelacija nav noteikta. Kliniskas izstrades laika datus par imunogenitati apkopoja
kopuma par 7262 p&tamam personam vecuma no 9 menesiem lidz 60 gadiem, kuras sanéma vismaz
vienu vakcinas injekciju.

No $Tm p&tamam personam kopuma 3498 p&tamas personas (6-45 g.v.) no endémiskiem apvidiem un
imunitati pret denges virusu san€ma vismaz vienu Dengvaxia injekciju. Vairums p&tamo personu bija
6-17 gadus vecas (n=2836).

Klmiskas izstrades laika neitraliz&joso antivielu titrus katram serotipam noteica ar iekaisuma
plankuma samazinajuma neitralizacijas testu (PRNT; plaque reduction neutralization test) un izteica
ka geometrisko vidgjo titru (GMT; geometric mean titer).

Turpmak noraditajas tabulas denges drudza serologiskais statuss p&tjjuma sakuma (pirms pirmas
injekcijas) bija definéts §adi:
e seropozitiva denges drudza reakcija, ja PRNTSO titrs ir > 10 [1/dil] (apaks€ja kvantitativas
noteikSanas robeza, LLOQ) pret vismaz vienu serotipu;
e seronegativa denges drudZa reakcija, ja PRNTS5O0 titrs ir zemaks par apaksgjo kvantitativas
noteikSanas robezu pret jebkuru no 4 serotipiem.
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Imunogenitates dati par 6-8 gadus vecam pétamajam personam endemiskajos apvidos

Petfjuma CYD14 sakuma un 28. diena pec 3. devas ievadiSanas 6-8 gadus vecajam p&tamajam
personam noverotie GMT ir paraditi 4. tabula.

4. tabula. Petijuma CYD14 endémiskajos apvidos 6-8 gadus vecajam attieciba uz denges virusu
seropozitivajam pétamajam personam noveérota imunogenitate

1. serotips 2. serotips 3. serotips 4. serotips
GMT pirms| GMT pec (GMT pirms| GMT pec (GMT pirms| GMT péc |GMT pirms| GMT péc
Petijjums| N | 1.devas | 3.devas | 1l.devas | 3.devas | 1.devas | 3.devas | 1.devas | 3.devas
95% TD | (95% TD | (95% TD [ (95% TD)| (95% TI) |(95% TD| (95% TI) | (95% TI)
CYD14 | 168 80,8 203 118 369 105 316 48,4 175
(57,3; 114) |(154; 268)| (86,0; 161) |(298; 457)| (75,5; 145) [(244;411)|(37,2; 63,0) | (145; 211)

N: tadu p&tamo personu skaits, kuram ir zinams antivielu titrs atbilstoSam mérka kriterijam.
Attieciba uz denges drudzi seropozitivas pétamas personas ir pétamas personas, kuram titrs pret vismaz vienu denges virusa
serotipu pétijuma sakuma atbilst LLOQ vai parsniedz to
TI: ticamibas intervals
CYD14: Indonézija, Malaizija, Filipinas, Taizeme, Vjetnama.

Imunogenitates dati par 9-17 gadus vecam pétamam personam endemiskos apvidos

GMT pétijuma sakuma un 28 dienas pec 3. devas 9-16 gadus vecam petamam personam CYD14 un
CYD15 pétijuma noraditi 5. tabula.

5. tabula. Imunogenitate 9-16 gadus vecam attiectba uz denges drudzi seropozitivam petamam
ersonam no endémiskiem apvidiem CYD14 un CYD15 petijjuma

1. serotips 2. serotips 3. serotips 4. serotips
F}MT GMT péc QMT GMT péc QMT GMT péc QMT GMT péc 3.
- pirms 1. 3. pirms 1. 3. pirms 1. 3. pirms1. |, . "
Péetifjums| N | .5, 0 |, . UL | C . S c e .. . injekcijas
injekcijas |injekcijas| injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas (95% TI)
95% T |(95% TD| (95% TD | (95% TD | (95% TD | (95% TD | (95% TI) °
167 437 319 793 160 443 83,8 272
CYD14 | 485
(138;202)(373; 511)|(274; 373) | (704; 892) | (135; 190) | (387, 507) |(72,0; 97,6)| (245; 302)
278 703 306 860 261 762 73,3 306
CYD15 (1048
(247;313) |(634; 781)|(277; 338) | (796; 930) | (235; 289) | (699; 830) |(66,6; 80,7)| (286; 328)

N: tadu p&tamo personu skaits, kuram ir zinams antivielu titrs atbilstoSam mérka kriterijam.
Attieciba uz denges drudzi seropozitivas petamas personas ir pétamas personas, kuram titrs pret vismaz vienu denges virusa
serotipu pétljuma sakuma atbilst LLOQ vai parsniedz to
TI: ticamibas intervals
CYD14: Indonézija, Malaizija, Filipinas, Taizeme, Vjetnama.

CYDI15: Brazilija, Kolumbija, Hondurasa, Meksika, Puertoriko.

Imunogenitates dati par 18-45 gadus vecam petamam personam endemiskos apvidos

CYD denges drudza vakcinas galiga sastava imunogenitati 18-45 gadus veciem pieauguSajiem

endémiskos apvidos vertéja 3 petijumos, kuri visi tika veikti Azijas-Klusa okeana regiona (CYD22
Vjetnama, CYD28 Singapiira un CYD47 Indija).
GMT pétijuma sakuma un 28 dienas péc 3. devas 18-45 gadus vecam p&tamam personam noraditi

6. tabula.
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6. tabula. Imunogenitate 18-45 gadus vecam attieciba uz denges drudzi seropozitivam petamam
ersonam no endémiskiem apvidiem

1. serotips 2. serotips 3. serotips 4. serotips
GMT GMT péc GMT GMT péc GMT |GMT péc| GMT GMT péc
Petijum pirms 1. 3. pirms 1. 3. pirms 1. 3. pirms 1. 3.
s injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas
95% TD) | (95% TD) | (95% TD | (95% T1D) | (95% TD | (95% TD | (95% TI) | (95% TI)
408 785 437 937 192 482 86,5 387
CYD22 |19
(205; 810) | (379; 1626) | (240; 797) | (586; 1499) | (117;313) | (357; 651) | (41,2; 182) | (253;591)
59,8 235 67,1 236 484 239 22.1 211
CYD28 | 66
(36,8;97.4) | (135;409) | (40,9; 110) | (144;387) |(32,9;71,0) | (166; 342) | (14,7;33,4) | (155;287)
324 688 363 644 394 961 80,7 413
CYD47 (109,
(236; 445) | (524;901) | (269;490) | (509; 814) | (299; 519) |(763; 1211)| (613;106) | (331;516)

N: tadu p&tamo personu skaits, kuram ir zinams antivielu titrs atbilstoSam mérka kriterijam.

Attieciba uz denges drudzi seropozitivas petamas personas ir p&tamas personas, kuram titrs pret vismaz vienu denges virusa
serotipu pétljuma sakuma atbilst LLOQ vai parsniedz to

TI: ticamibas intervals

CYD28: valsts ar mazu virusa endémisko izplatibu

CYD22: Vjetnama; CYD28: Singaptira; CYD47: Indija

Efektivitates datu parnesanai tieck izmantoti iepriek$ mingtie pieejamie dati un kopgjie rezultati.
Imunogenitates dati, kas pieejami no 18-45 gadus veciem endémiskos regionos dzivojoSiem
pieaugusajiem veiktajiem pétfjumiem, liecina, ka CYD14 un CYD15 pétijuma GMT péc 3. injekcijas
pret katru serotipu pieaugusajiem kopuma ir augstaks neka b&rniem un pusaudziem. Tadg]
pieaugusajiem endémiskajos apvidos ir paredzama aizsardziba, lai gan reala efektivitate salidzinajuma
ar beérniem un pusaudziem noveéroto nav zinama.

Antivielu saglabasanas ilgtermina

Pettjumos CYD14 un CYD15 6 gadus un vecakam p&tamajam personam GMT pec 3. devas saglabajas
pat 5 gadus. Piektaja gada pec 3. injekcijas GMT joprojam bija augstaks par to, kas tika noverots
pirms vakcinacijas, lai gan salidzinajuma ar GMT péc 3. devas ievadiSanas GMT pret visiem

4 serotipiem bija pazeminajies. GMT limenis ir atkarigs no vecuma un denges serologiska statusa
petijuma sakuma.

Petfjumos CYD63, CYD64 un CYDG65 revakcinacijas devas efektivitate tika vertéta endémiskajos
apvidos dzivojosam 9-50 gadus vecam p&tamajam personam. P&c revakcinacijas vai nu netika
novérota neitralizgjoso antivielu titra paaugstinasanas, vai arT ta bija mérena. Revakcinacijas devas
efektivitate atSkiras gan dazados pétijumos, gan atkariba no virusa serotipa. Tas, kadg] p&c
revakcinacijas ar Dengvaxia tas efektivitate nav noveérojama vai ir ierobezota, vertgjot péc darbibas
mehanisma un kliniskas ietekmes, joprojam nav saprasts.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Farmakokingtikas pétijumi ar Dengvaxia nav veikti.
5.3. Preklmiskie dati par droSumu
Neklmiskajos standartpetijumos iegutie dati par atkartotu devu toksicitati, kas ietver vietgjas

panesamibas vertejumu, un toksisku ietekmi uz reproduktivitati un attistibu neliecina par Tpasu risku
cilvekam. Neirovirulences pétijums liecina, ka CYD denges drudza vakcina nav neirotoksiska.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Pulveris

Neaizvietojamas aminoskabes, tai skaita fenilalanins
Aizvietojamas aminoskabes

Arginina hidrohlorids

Saharoze

Trehalozes dihidrats

Sorbits (E420)

Trometamols

Urinviela
Salsskabe un natrija hidroksids pH regulésanai

Skidinatajs

Natrija hlorids

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Dengvaxia nedrikst sajaukt (lietot maisTjuma) ar citam vakcinam vai zalém.

6.3. Deriguma termins

3 gadi

P&c sagatavosanas ar iepakojumam pievienoto $kidinataju Dengvaxia jalieto nekavgjoties.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C).

Nesasaldet.

Uzglabat argja kastitg, lai pasargatu no gaismas.

Uzglabasanas nosacijumus péc Dengvaxia sagatavoSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

e Pulveris (1 deva) flakona (1. hidrolitiskas klases stikls) ar aizbazni (halobutils) un nonemamu
vacinu (aluminijs, polipropiléns) + 0,5 ml $kidinataja pilnslircg (1. hidrolitiskas klases stikls) ar
virzulaizbazni (halobutils), uzgali (elastomérs) un 2 atseviskam adatam.

Iepakojuma pa 1 vai 10.

e Pulveris (1 deva) flakona (1. hidrolitiskas klases stikls) ar aizbazni (halobutils) un nonemamu
vacinu (aluminijs, polipropiléns) + 0,5 ml skidinataja pilnslircg (1. hidrolitiskas klases stikls) ar
virzulaizbazni (halobutils) un uzgali (elastomers).

Iepakojuma pa 1 vai 10.

Pilnsliréu vacini satur dabiska kaucuka lateksa atvasinajumu.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.
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6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos
Jaizvairas no saskares ar dezinfekcijas lidzekliem, jo tie var inaktivet vakcinas sastava esoSos virusus.
Dengvaxia pirms ievadiSanas ir jasagatavo.

Dengvaxia sagatavo, ievadot liofilizeta pulvera flakona ar dzeltenigi zalo nonemamo vacinu visu ar
zilo krasu mark@taja pilnslircg esoso skidinataja (0,4% natrija hlorida skiduma) daudzumu.

1. Lai parnestu $kidinataju, pievienojiet pilnslircei sterilu adatu. Pie §lirces stingri japiestiprina
adata, to pagriezot par ceturtdalapgriezienu.

2. Parnesiet visu pilnslirces saturu uz pulvera flakonu.
3. Maigi pagroziet, 1idz pulveris ir pilniba izskidis.

Suspensija pirms ievadiSanas ir vizuali japarbauda. Pec sagatavoSanas Dengvaxia ir dzidrs,
bezkrasains skidrums, kas var satur€t baltas vai caurspidigas (endogénas izcelsmes) dalinas.

P&c pilnigas izSkidinasanas sagatavotas suspensijas 0,5 ml devu ievelk taja pasa Slirc€. Lai veiktu
injekciju, Slircei japievieno jauna sterila adata.

P&c sagatavosanas ar iepakojumam pievienoto $kidinataju Dengvaxia jalieto nekavgjoties.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jiem noteikumiem.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Sanofi Pasteur

14 Espace Henry Vallée
69007 Lyon

Francija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/18/1338/001

EU/1/18/1338/002

EU/1/18/1338/003

EU/1/18/1338/004

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2018. gada 12. decembris

P&dgjas parregistracijas datums: 2023. gada 11. augusts

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng http
http://www.ema.europa.eu.
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1. ZALU NOSAUKUMS

Dengvaxia, pulveris un $kidinatajs injekciju suspensijas pagatavoSanai daudzdevu iepakojumos
denges drudza tetravalenta vakcina (dziva, novajinata)
Vaccinum febris dengue tetravalent (vivum, attenuatum)

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Vienas devas (0,5 ml) sastavs pec sagatavoSanas:

Himeérisks 1. serotipa dzeltena drudza denges viruss (dzivs, novajinats)*..4,5 - 6,0 logio CCIDs¢/deva*™
Himerisks 2. serotipa dzeltena drudza denges viruss (dzivs, novajinats)*4,5 - 6,0 logio CCIDso/deva**
Himérisks 3. serotipa dzeltena drudza denges viruss (dz1vs, novajinats)*4,5 - 6,0 logio CCIDso/deva**
Himerisks 4. serotipa dzeltena drudza denges viruss (dzivs, novajinats)*4,5 - 6,0 logio CCIDso/deva**
* Jegiits Vero $iinas, izmantojot rekombinantu DNS tehnologiju. ST vakcina satur gengtiski
modificétus organismus (GMO).

** CCIDso: deva, kas inficé 50% Sunu kultdras.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu: viena deva (0,5 ml) satur 8 mikrogramus fenilalanina un
1,76 miligramus sorbita.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Pulveris un $kidinatajs injekciju suspensijas pagatavosanai

Balts, viendabigs, liofiliz&ts pulveris, kas var bt pielipis flakona pamatnei (var biit gredzena formas
masa).

Skidinatajs ir dzidrs, bezkrasains $kidums.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Dengvaxia ir paredzeta 1., 2., 3. un 4. serotipa denges virusa izraisita denges drudza profilaksei 6-45
gadus veciem individiem, kuriem testgjot ir apstiprinata ieprieks bijusi denges virusa infekcija (skatit
4.2.,4.4. un 4.8. apakSpunktu).

Dengvaxia jalieto saskana ar oficialiem ieteikumiem.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Devas

0-45 gadus veciem bérniem un pieaugusajiem
Vakcinacijas shéma ietver vienas sagatavotas devas (0,5 ml) 3 injekcijas ik péc 6 méneSiem.

Revakcindcijas deva
Papildieguvums, ko dod piemé&rota revakcinacijas devas vai devu ievadi$anas laika izvéle, nav
noteikts. PaSlaik pieejamie dati ir ieklauti 5.1. apakSpunkta.
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Pediatriska populdcija lidz 6 gadu vecumam
Dengvaxia droSums un efektivitate, lietojot b€rniem vecuma Iidz 6 gadiem, nav noteikta.
Dengvaxia nav atlauts lietot bé€rniem Iidz 6 gadu vecumam (skatit 4.4. un 4.8. apakSpunktu).

LietoSanas veids

Imunizaciju veélams veikt subkutanas injekcijas veida, vislabak augsdelma deltveida muskula apvidi.
Neinjicet intravaskulari.

Ieteikumus par Dengvaxia sagatavosanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam vai arT péc
ieprieksgjas Dengvaxia vai tadas pasas sastavdalas saturoSas vakcinas ievadiSanas.

Individiem, kuriem ir iedzimts vai iegits celulars imtndeficits, tai skaita tiem, kuri 4 nedelu laika
pirms vakcinacijas lietojusi imtinsupresivus [idzeklus, piem&ram, kimijterapiju vai lielas sistemisko

kortikosteroidu devas (pieméram, 20 mg vai 2 mg/kg prednizona 2 nedglas vai ilgak).

Individiem, kuriem ir simptomatiska HIV infekcija vai asimptomatiska HIV infekcija vienlaicigi ar
imiinsistémas darbibas trauc&jumu pazimém.

Gritniecem (skatit 4.6. apakSpunktu).

Sievieteém kriits baroSanas perioda (skatit 4.6. apakSpunktu).
4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana
Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un sérijas
numurs.

Paaugstinata jutiba

Gadijumos, kad p&c vakcinas ievadiSanas rodas anafilaktiska reakcija, vienmer jabut viegli pieejamai
piemgrotas arstéSanas un uzraudzibas iespgjai.
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Interkurenta slimiba

Dengvaxia ievadiSana personam ar vidgji smagam vai smagam febrilam vai akiitam slimibam ir
jaatliek.

Sinkope

P&c vai pat pirms jebkuras vakcinacijas ka psihogéna reakcija uz injekciju ar adatu ir iesp&jama
sinkope (gibonis). Jabtit paredz&tam procediiram kritienu raditu traumu novér$anai un ar sinkopeém
saistitu reakciju noversanai.

Parciestas denges virusa infekcijas skrinings pirms vakcinacijas

Individus, kuri ieprieks nav bijusi infic€ti ar denges virusu, nedrikst vakcingt, jo klinisko p&tijumu
ilgsto$as noverosanas periodos vakcingtam, bet ieprieks neinficétam personam ir noverots palielinats
hospitalizacijas denges drudza del un kltniski smaga denges drudza risks (skatit 4.8. apak$punktu).
Ja ieprieks bijusi denges virusa infekcija nav dokumentgta, ta pirms vakcinacijas jaapstiprina, veicot
parbaudi. Lai izvairitos no vakcinacijas viltus pozitivu rezultatu gadijuma saskana ar oficialiem
ieteikumiem drikst izmantot vienigi attieciba uz specifiskumu un krustenisko reaktivitati atbilstosas
veiktspgjas testa metodes, nemot véra viet&jo slimibas epidemiologisko situaciju.

Neendeémiskos apvidos vai mazas izplatibas apstaklos vakcina ir izmantojama tikai personam, kuram
ir liela iesp&amiba nakotne saskarties ar denges virusu.

Jo mazaka ir faktiski seropozitivo personu dala, jo lielaks ir risks, ka, izmantojot jebkuras denges
virusa serologiska statusa noteikSanas metodes, tiks iegiiti pseidopozitivi serologiskie rezultati, tadél
testéSana pirms vakcinacijas un vakcinacija ir izmantojama tikai personam ar lielu denges virusa
infekcijas iespgjamibu anamneze, pieméram, personam, kuras agrak ir dzivojusas endémiskajos
apvidos vai tos atkartoti apmekl&jusas, lai 11dz minimumam samazinatu pseidopozitivu test€Sanas
rezultatu iegtsanas risku.

Ipasas populacijas

Sievietes ar reproduktivo potencialu
Sievieteém ar reproduktivo potencialu vismaz vienu ménesi pec katras devas sanemsanas jaizmanto
efektiva kontracepcijas metode (skatit 4.6. apakSpunktu).

Celotaji

Nav klinisku datu, kas pamato nepiecieSamibu vakcingt personas, kaskuras dzivo neendeémiskos
apvidos, kuros ir maza denges virusa infekcijas iesp&jamiba anamnézge, vai personas, kuras tikai
dazkart apmekle endémiskos apvidus, tadel sadu personu vakcinacija nav ieteicama.

Aizsardziba

P&éc Dengvaxia ievadiSanas ne visiem vakcingtajiem var rasties aizsargajosa imtnreakcija. Pec
vakcinacijas ieteicams turpinat izmantot individualos aizsardzibas lidzeklus pret moskitu dzglieniem.

Dengvaxia satur fenilalaninu un natriju

Dengvaxia satur 8 mikrogramus fenilalanina katra 0,5 ml deva. Fenilalanins var bt kaitigs personam
ar fenilketontriju (FKU), kas ir reta gen&tiska slimiba, kuras gadijuma fenilalanins uzkrajas, jo
organisms nevar to pareizi izvadit.

Dengvaxia satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra 0,5 ml deva, - biitiba ta ir “natriju
nesaturosa”.
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4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Vakcinas mijiedarbiba ar zalem

Pacientiem, kuri sanem arsté$anu ar imtinglobuliniem vai imtinglobulinus saturoSiem asins
preparatiem, piemé&ram, asinim vai plazmu, ieteicams nogaidit vismaz 6 nedg€las un vélams pat 3
meénesus pec arstéSanas nosléguma un tad ievadit Dengvaxia, lai izvairitos no vakcinas sastava esoso
novajinato virusu neitraliz€Sanas.

Dengvaxia nedrikst ievadit personam, kuras 4 ned€lu laika pirms vakcinacijas ir sanémusas
imunsupresivus Iidzeklus, pieméram, kimijterapiju vai lielas sistemisko kortikosteroidu devas (skatit

4.3. apaks$punktu).

Vakcinas mijiedarbiba ar citam vakcinam

Dengvaxia ir vértéta viena kliniskaja pétijuma par lietoSanu vienlaikus ar Tdap jeb stingumkrampju
toksoidu, novajinatu difterijas toksoidu un adsorbetu gara klepus bezsiinu vakcinu (p&tijumu uzsaka
629 attieciba uz denges drudzi seropozitivas 9-60 gadus vecas personas). Rezultatus vértgja 28 dienas
péc Tdap revakcinacijas devas ievadi$anas attieciba uz denges drudzi seropozitivam personam.
Humorala imiinreakcija uz visiem Tdap antigéniem, kura radas pec Tdap revakcinacijas devas, kas tika
ievadita viena laika ar Dengvaxia pirmo devu, bija vismaz lidzvertiga imiinreakcijai pec secigas
vakcinu ievadiSanas. Attieciba uz denges drudzi seropozitivam personam pirma Dengvaxia deva,
vertgjot péc geometriski vidgjiem titriem (GVT) un seropozitivitates sastopamibas, gan vienlaicigas,
gan secigas ievadiSanas grupa izraisija [idzigu imunreakciju pret visiem 4 denges virusa serotipiem.

Dengvaxia ir vértéta divos klmiskajos pétijumos par bivalentas un kvadrivalentas CPV, tas ir,
rekombingtas cilvéka papilomas virusa vakcinas, lietoSanu (vienu p&tijumu uzsaka 305 attieciba uz
denges drudzi seropozitivas 9—14 gadus vecas personas, un otru p&tijumu uzsaka 197 attieciba uz
denges drudzi seropozitivas 9-13 gadus vecas personas). Bivalentas un kvadrivalentas CPV vakcinas /
Dengvaxia izraisitas humoralas imiinreakcijas vismaz lidzvertibu 28 dienas p&c pedgjas injekcijas
nebija iesp&jams novertet, jo bija ierobezots vertgjamo personu skaits. Imunogenitates analizes
rezultati par vienlaicigas ievadiSanas un secigas ievadiSanas grupu ir tikai aprakstosi.

Tika noverots, ka, lietojot bivalento CPV vakcinu, gan vienlaicigas, gan secigas ievadiSanas grupas
GVT bija Iidzigi, un GVT attieciba starp abam grupam (vienlaicigas un secigas ievadiSanas) bija
tuva 1 gan CPV-16, gan CPV-18 gadijuma. GVT attieciba starp grupam (vienlaicigas un secigas
ievadiSanas) bija tuva “1” visiem Cetriem denges virusa serotipiem.

Tika noverots, ka, lietojot kvadrivalento CPV vakcmu, GVT attieciba starp grupam (vienlaicigas un
secigas ievadiSanas) bija tuva 1 CPV-6 gadijuma un aptuveni 0,8 CPV-11, CPV-16 un CPV-

18 gadijuma. GVT attieciba starp grupam (vienlaicigas un secigas ievadiSanas) bija tuva 1 1. un

4. serotipa gadijuma un tuva 0,80 2. un 3. serotipa gadijuma.

So novérojumu kliniska nozime nav zinama.
Neviena no Siem pétijumiem nav iegiti pieradijumi tam, ka p&c Tdap vakcinas vai CPV vakcinas
ievadiSanas viena laika ar Dengvaxia palielinatos reaktogenitate vai mainitos So vakcinu droSuma

Tpasibas.

Ja Dengvaxia jaievada viena laika ar jebkuru citu injic€jamo vakcinu, vakcinas vienmér jainjicé
dazadas vietas.
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4.6. Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriti

Sievietes ar reproduktivo potencialu

Tapat ka ar citam dzivam novajinatam vakcinam, sievietém ar reproduktivo potencialu vismaz vienu
ménesi pec katras devas ievadiSanas ir jalicto efektiva kontracepcija.

Gritnieciba

Dzivniekiem veiktie p&tijjumi neliecina par tieSu vai netieSu nelabveligu ietekmi saistiba ar toksisku
iedarbibu uz reproduktivo funkciju (skatit 5.3. apakSpunktu).

Datu par Dengvaxia lietoSanu griitniecém ir maz. Sie dati nav pietiekami, lai izdaritu secinajumus, ka
Dengvaxia neietekm@ griitniecibas norisi, embrija-augla attistibu, dzemdibas un attistibu péc

dzimS$anas.

Dengvaxia ir dziva novajinata vakcina, tade] tas ievadiSana grutniecibas laika ir kontrindicéta (skatit
4.3. apakspunktu).

BaroSana ar kruti

Dzivniekiem veiktie pétijumi neliecina par tieSu vai netieSu nelabvéligu ietekmi uz laktaciju.
Pieredze par denges virusa izdalisanos kriits piena ir loti neliela.

Ta ka Dengvaxia ir dziva novajinata vakcina un pieredze par Dengvaxia lietoSanu sievietem, kuras
baro bérnu ar kriiti, péc registracijas ir loti neliela, vakcina kriits barosanas perioda ir kontrindicéta
(skatit 4.3. apakspunktu).

Fertilitate

Specifiski fertilitates petijumi nav veikti.
Dzivniekiem veiktie pétijumi neliecina par nelabvéligu ietekmi uz sievieSu fertilitati (skatit 5.3.
apakSpunktu).

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportiidzeklus un apkalpot mehanismus
Dengvaxia nedaudz ietekmée sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezak zinotas reakcijas bija galvassapes (51%), sapes injekcijas vieta (49%), savargums (41%),
mialgija (41%), asténija (32%) un drudzis (14%).

Nevélamas blakusparadibas radas 3 dienu laika p&c vakcinacijas, iznemot drudzi, kas radas 14 dienu
laika p&c injekcijas. Nevelamas blakusparadibas parasti bija 1slaicigas (0-3 dienas ilgas).

Nosliece uz sisteémiskam nevélamam blakusparadibam p&c Dengvaxia otras un tresas injekcijas bija
mazaka neka p&c pirmas injekcijas.
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Nevelamo blakusparadibu saraksts tabula

Nevelamas blakusparadibas uzskaititas atbilstosi $adam biezuma iedalijumam:

Loti biezi: > 1/10

Biezi: > 1/100 lidz < 1/10
Retak: > 1/1000 Iidz < 1/100
Reti: > 1/10 000 lidz < 1/1000
Loti reti: < 1/10 000

1. tabula sniegtais droSuma profils ir balsits uz atlasito klinisko p&tijumu un komercialas lietoSanas

apvienoto analizi.

1. tabula. Kliniskajos pétijjumos un pécregistracijas perioda novérotas blakusparadibas

Organu sistemu grupa Bérni un pusaudzi Pieaugusie
Novérotas nevélamas 6-17 gadi 18-45 gadi
blakusparadibas

Biezums Biezums
Infekcijas un infestacijas
Augsgjo elpcelu infekcija Retak
Nazofaringits Reti | Retak
Asins un limfatiskas sistemas traucejumi
Limfadenopatija | Nav* | Retak
Imainas sistémas traucejumi
Alergiskas, tai skaita Loti reti
anafilaktiskas reakcijas*
Nervu sistemas traucejumi
Galvassapes Loti biezi
Reibonis Reti | Retak
Elposanas sistémas trauceéjumi, kriiSu kurvja un videnes slimibas
Klepus Reti Retak
Sapes mutes dobuma un riklg Reti Retak
Rinoreja Reti Nav*
Kunga un zarnu trakta traucéjumi
Vemsana Retak
Slikta dusa Reti Retak
Sausa mute Nav" Retak
Adas un zemadas audu bojajumi
Izsitumi Reti Retak
Natrene Reti Nav"
Skeleta, muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Mialgija Loti biezi
Kakla sapes Reti Retak
Artralgija Nav* Retak
Vispareji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Slikta paSsajtita Loti biezi
Asténija Loti biezi
Drudzis Loti biezi Biezi
Drebuli Reti Retak
Nogurums Nav* Retak
Sapes injekcijas vieta Loti biezi
Apsartums injekcijas vieta Loti biezi | Biezi
Pietukums injekcijas vieta Biezi
Nieze injekcijas vieta Retak | Biezi
Saciet&jums injekcijas vieta Retak
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Organu sistému grupa Bérni un pusaudzi Pieaugusie
Novérotas nevélamas 6-17 gadi 18-45 gadi
blakusparadibas

Biezums Biezums
Asinosana injekcijas vieta Retak Reti
Hematoma injekcijas vieta Retak Biezi
Siltums injekcijas vieta Nav* Retak

* Spontanos zinojumos minétas nevélamas blakusparadibas.
*Nav novérota $aja populacija

Hospitalizacija un/vai kliniski smags denges drudzis ilgtermina droSuma noveérosanas datos

Veicot pétniecisku analizi ilgstoSam nov&roSanas periodam péc pirmas injekcijas tris efektivitates
petijumos, vakcingtajam personam bez ieprieks bijusas denges virusa infekcijas noveroja palielinatu
hospitalizacijas risku denges drudza dgl, tai skaita kliniski smagu denges drudzi (galvenokart 1. vai 2.
pakapes denges hemoragisko drudzi [péc PVO 1997. gada klasifikacijas]). Pivotalajos kliniskajos
petijumos iegitie dati liecina, ka 6 gadu laika personam bez ieprieksgjas denges virusa infekcijas 6-16
gadus vecam ar Dengvaxia vakcingtam petamam personam smaga denges drudza risks, salidzinot ar
tas pasas vecuma grupas nevakcin€tam petamam personam, bija lielaks. Aprékinats, ka 9 gadus vecam
vai vecakam p&tamam personam bija lielaks. Ilgstosas analizes apréekini liecina, ka visbiezak risks saka
palielinaties treSaja gada p&c pirmas injekcijas.

Palielinatu risku nekonstatgja individiem, kuri ieprieks bija inficéti ar denges virusu (skatit

5.1. apak$punktu).

Pediatriska populacija

Pediatriskie dati par 6-17 gadus vecam pétamam personam

Pediatriska populacija drudzis un apsartums injekcijas vieta noverots biezak (loti biezi) neka
pieaugusajiem (bieZzi).

Par natreni (reti) zinots tikai 6-17 gadus vecam p&tamam personam.
Pediatriskie dati par pétamam personam lidz 6 gadu vecumam, t.i., arpus vecuma indikacijas

Atbildes reakcijas verteSanas apakSkopa petamam personam [idz 6 gadu vecumam ietvertas 2192
Sadas petamas personas: 1287 petamas personas lidz 2 gadu vecumam un 905 p&tamas personas 2-
5 gadu vecuma.

Petamam personam vecuma no 2 Iidz 5 gadiem salidzinajuma ar p&tamam personam péc 6 gadu
vecuma par pietikumu injekcijas vieta zinots biezak (biezums: loti bieZi) un sanemti zinojumi ar1 par
papildu nevélamam reakcijam (biezums: retak): makulopapulozi izsitumi un samazinata &stgriba.

Petamam personam vecuma no 2 lidz 5 gadiem bez ieprieks€jas denges virusa infekcijas ilgtermina
noveroSanas dati liecinaja par palielinatu tada denges drudza risku, kura dél nepiecieSama
hospitalizacija, ieskaitot kltniski smaga denges drudza gadijumus vakcin€tam p&tamam personam
salidzinajuma ar nevakcin€tam p&tamam personam (skatit 4.4. apakSpunktu).

P&tamam personam Iidz 2 gadu vecumam biezak zinotas nevélamas blakusparadibas péc jebkuras
Dengvaxia injekcijas bija drudzis, aizkaitinamiba, &stgribas zudums, patologiska raudasana un

jutigums injekcijas vieta.

ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp§jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek 1tigti zinot par
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jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozésana

Zinojumi par pardozg€Sanu nav sanemti.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: vakcinas, virusu vakcinas, ATK kods: JO07BX04

Darbibas mehanisms

Dengvaxia satur dzivus novajinatus virusus. Pec ievadiSanas virusi vietgji vairojas, izraisa
neitraliz€joSu antivielu veidoSanos un celularo imiino atbildi pret ¢etriem denges virusa serotipiem.

Kliniska efektivitate

Dengvaxia klinisko efektivitati vértgja 3 p&tijumos: viena atbalstosa 2.b fazes efektivitates p&tijuma
(CYD23) Taizemé un 2 pivotalos plaSos 3. fazes efektivitates petijumos — CYD14 Azija (Indongzija,
Malaizija, Filipinas, Taizemg, Vjetnama) un CYD15 Latmamerika (Brazilija, Kolumbija, Hondurasa,
Meksika, Puertoriko).

2.b fazes petijuma Dengvaxia vai kontroles vakcinas sanemsanai randomizgja kopuma 4002 p&tamas
personas vecuma no 4 Iidz 11 gadiem neatkarigi no ieprieks konstatétas denges virusa infekcijas. No
$Tm p&tamajam personam 3285 personas bija 6-11 gadus vecas (2184 vakcinas grupa un 1101
kontroles grupa).

Divos pivotalos 3. fazes pétijumos (CYD14 un CYD15) Degnvaxia vai placebo ievadiSanai kopuma
randomizgja aptuveni 31 000 p&tamo personu vecuma no 2 Iidz 16 gadiem neatkarigi no ieprieks
konstatetas denges virusa infekcijas. No §Tm p&tamajam personaml19 107 p&tamas personas, kuras
sanéma Dengvaxia (5193 pétamas personas CYD14 pétijuma un 13914 p&tamas personas CYD15
petijuma), un 9538 petamas personas, kuras sanéma placebo (2598 - CYD14 pétjjuma un 6940 —
CYD15 pétijuma), bija 6-16 gadus vecas.

CYD14 un CYDI15 pétijuma sakuma denges virusa serologiska izplatiba kopé&ja populacija pétijuma
centros bija 52,8-81,1% CYD14 pétijuma (Azijas-Klusa okeana regiond) un 55,7-92,7% CYD15
petijuma (Lattnamerika).

Efektivitati vertgja 25 meénesu aktivaja posma, kura uzraudzibas mérkis bija pec iesp&jas efektivak
atklat visus simptomatiskos virologiski apstiprinata denges drudza (VCD; virologically-confirmed
dengue) gadijumus neatkarigi no smaguma pakapes. Simptomatiska denges drudZza gadijumu aktiva
atklasana sakas pirmas injekcijas diena un turpinajas 13 ménesus pec tresas injekcijas.

SalidzinaSanu attieciba uz primaro mérka krit€riju simptomatisku VCD gadijumu sastopamibu 12
ménesu laika, sakot no 28. dienas p&c tresas injekcijas, veica starp vakcinas un kontroles grupu.

Pétnieciskas vakcinas efektivitates analizes atbilstosi denges drudza serologiskajam statusam,
izmantojot iekaisuma plankuma samazinajuma neitralizacijas testu (PRNT50) pétijuma sakuma (pirms
pirmas injekcijas), veica imunogenitates apakskopa pa 2000 petamam personam CYD14 un CYDI5
pétfjuma un 300 petamam personam CYD23 pétijuma. No 2580 §is apakskopas 6-16 gadus vecajam
pétamajam personam (aptuveni 80%), kuras p&tijuma sakuma bija serologiski pozitivas attieciba uz
denges drudzi, 1729 petamas personas san€ma vakciu (656 petamas personas CYD14 pétijuma un
1073 pétamas personas CYD15 pétijuma) un 851 p&tama persona sanéma placebo (339 pétamas
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personas CYD14 pétijuma un 512 pétamas personas CYD15 pétijuma) (skatit arT apakssadala
“Imunogenitate™).

Kliniskas efektivitates dati par 6-16 gadus vecam pétamam personam endemiskos apvidos ar jebkadu

serologisko statusu pétijuma sakuma

Dati par vakcinas efektivitati (VE) atbilstosi primarajam meérka kriterijam (simptomatiski VCD
gadijumi 25 ménesos péc pirmas devas) 6-16 gadus vecam pétamam personam (ar jebkadu serologisko
statusu petjjuma sakuma) CYD14, CYD15 un CYD23 pétijumos icklauti 2. tabula.

2. tabula. VE pret simptomatiskiem jebkura no 4 serotipiem izraisitiem VCD gadijumiem 6-16
gadus vecam pétamam personam 25 ménesSu laika péc pirmas devas (ar jebkadu serologisko
statusu petijuma sakuma)

Apvienotie dati

Apvienotie dati**

CYD23 CYD14+CYDI15 CYD14+CYD15+
CYD14 CYD15 CYD23
Vakcinas | Kontroles | Vakcinas | Kontroles [Vakcinas| Kontroles | Vakcinas | Kontroles | Vakcinas | Kontroles
grupa grupa grupa grupa grupa grupa grupa grupa grupa grupa
Gadiju
Ir)nelrlsl(fng 166/10352 | 220/5039 | 227/26883 |385/13204|62/4336| 46/2184 |393/37235|605/18243| 455/41571 |651/20427
adiem
VE %
95% 63,3 (54,9 ;70,2) 64,7 (58,7; 69,8) 32,1 (-1,7; 54,4) 64,2 (59,6; 68,4) 62,0 (57,3; 66,2)
TI)

N: p&tamo personu skaits katra p&tfjuma
Gadijumi: tadu p&tamo personu skaits, kuram bijusi vismaz viena simptomatiska virologiski apstiprinata denges drudza
epizode konkréta perioda.

Persongadi: riska laika kopsumma (gados) pétamajam personam pétijuma perioda.
TI: ticamibas intervals

*CYD14, 15 un 23 apvienotie rezultati jainterpreté piesardzigi, jo denges drudza apstiprinajuma tests un akiitas febrilas
slimibas definicija CYD14/15 un CYD23 ir atskiriga.

Petamam personam vecuma no 6 Iidz 16 gadiem Dengvaxia efektivitate pret simptomatiskiem jebkura
no 4 serotipiem izraisita virologiski apstiprinata denges drudza (VCD) gadijumiem bija pieradita visos
tris petijumos — CYD14, CYD15 un CYD23 (skatit 2. tabulu).

Kliniskas efektivitates dati par 6-16 gadus vecam pétamajam personam endémiskajos apvidos, kuras

petijuma sakuma bija seropozitivas attiecibd uz denges virusu

VE pret simptomatiskiem VCD gadijumiem 6-16 gadus vecam pétamajam personam
Vakcinas efektivitati (VE) raksturojosie rezultati saskana ar petnieciskas analizes datiem par
simptomatiskiem VCD gadijumiem, kas 6-16 gadus vecajam pétijuma sakuma seropozitivajam
pEtamajam personam bijusi 25 ménesu laika p&c pirmas devas, ir paraditi 3. tabula, un attiecas uz

pétijumu CYD14, CYD15 un CYD23 dalibnieku imunogenitates vertésanas apakskopu.
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3. tabula. VE pret simptomatiskiem jebkura no 4 serotipiem izraisitiem VCD gadijumiem 25
ménesu laika péc pirmas devas 6-16 gadus vecam pétamam personam (pétijuma sakuma
attieciba uz denges drudzi serologiski pozitivam)

Apvienotie dati

Apvienotie dati *

CYD14 CYDI15 CYD23 CYD14+CyDis | CYPI4+CYDIS+
CYD23
Vakcinas Kontroles] Vakcinas | Kontroles |VakcinasKontroles|VakcinasKontroles] Vakcinas |[Kontroles
grupa grupa grupa grupa grupa | grupa | grupa | grupa grupa grupa
Gadijumi uz |, 13,0 | 5671 | 82116 23/994 | 2/248 | 5/114 [20/3436|48/1665 | 22/3684 | 53/1779
persongadiem
VE % ) ) ) ) )
5% TI) 75.6 (49,6; 88,8) 83,7 (62,2; 93,7) 81,6 (-12,6:98.2) | 79,7 (65,7:87.9) | 79,9 (66.9; 87.7)

N: p&tamo personu skaits katra p&tfjuma
Gadijumi: tadu p&tamo personu skaits, kuram ir vismaz viena simptomatiska virologiski apstiprinata denges drudza epizode

noteikta perioda.

Persongadi: riska ietekmes laika kopsumma (gados) pétamajam personam pétijuma perioda.
TI: ticamibas intervals.
NA: nav aprékinats (gadijumu neesamiba vakcinas un kontroles grupa nelauj aprékinat VE un TI).
* CYD14, 15 un 23 apvienotie rezultati jainterprete piesardzigi, jo denges drudza apstiprinajuma tests un akditas febrilas
slimibas definicija CYD14/15 un CYD23 ir atskiriga.

Kopgjo vakcmas efektivitati (VE) nodrosinaja 4 serotipi. Dati ir ierobezoti, jo informacija par
sakotn&jo imunitati ir apkopota par nelielu skaitu pétamo personu. 6-16 gadus vecam pétijuma sakuma
seropozitivam p&tamajam personam 25 ménesu laika péc pirmas devas ievadisanas VE pret
simptomatisku 1. un 2. serotipa izraisttu simptomatisku VCD (attiecigi 76,8 (46,1; 90,0) un 55,5 (-
15,5; 82,8)) ir nosliece biit mazakai neka pret 3. un 4. serotipa izraisitu simptomatisku VCD (attiecigi
89,6 (63,7; 97,0) un 96,5 (73,4; 99,5)) (CYD14, CYD15 un CYD23 dalibnieku imunogenitates

vertesanas apakskopa).

Efektivitatei 6-8 gadus veciem beérniem ir nosliece biit mazakai neka 9-16 gadus veciem bé&rniem.

VE pret VCD gadijumiem, kad nepieciesama hospitalizacija vai kuri ir smagi, 6-16 gadus vecam
pétamajam personam
Pétfjuma sakuma attieciba uz denges drudzi serologiski pozitivam 6-16 gadus vecam pétamam
personam (imunogenitates apakSkopai) 25 ménesu perioda péc pirmas injekcijas zinots par diviem
kltniski smagiem VCD gadijumiem pétijuma CYD14 un vienu $adu gadijumu pétijuma CYD15.
Vakcinas grupa $adi gadijumi nebija konstateti. Kontroles grupa zinots par astoniem VCD un
hospitalizacijas gadijumiem salidzinajuma ar vienu gadijumu vakcinas grupa CYD14 pétijjuma un
diviem VCD un hospitalizacijas gadijumiem CYD15 pé&tijuma. Vakcinas grupa $adi gadijumi nebija
konstatéti. Sie dati nav parliecinosi, jo imunogenitates apakskopa gadijumu skaits bija mazs.

Efektivitate ir verteta mereni intensivas endémijas apvidos. Aizsardzibas intensitate nav
ekstrapol&jama uz citam epidemiologiskajam situacijam.

Kliniskas efektivitates dati par 17-45 gadus vecam petamam personam endemiskos apvidos

Kliniskas efektivitates p&tijums 17-45 gadus vecam endémiskos apvidos dzivojo$am personam nav
veikts. Vakcinas kliniska efektivitate ir noteikta, pamatojoties uz imunogenitates datu parnesanu
(skattt turpmak sadala Imunogenitates dati par 18-45 gadus vecam pétamam personam endémiskos

apvidos).

Ilgtermina aizsardziba

Ierobezoti dati liecina, ka efektivitatei ir raksturiga nosliece ar laiku vajinaties. P€dgjos 2 novérosanas
gados (5. un 6. gada) pec pirmas devas ievadiSanas apvienotaja petjjumu CYD14 un CYD15
imunogenitates vertéSanas apakskopa 6-16 gadus vecam pétamajam personam ar denges virusa
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infekciju anamnéze vakcinas efektivitate pret simptomatisku VCD bija 14,6 % (95% TI -74,7; 58,3).
Efektivitates noturiba var mainities atkariba no epidemiologiskas situacijas.

Imunogenitate

Aizsardzibas imiinkorelacija nav noteikta. Kliniskas izstrades laika datus par imunogenitati apkopoja
kopuma par aptuveni 7262 petamam personam vecuma no 9 ménesiem lidz 60 gadiem, kuras sanéma
vismaz vienu vakcinas injekciju.

No $Tm p&tamam personam kopuma 3498 p&tamas personas (6-45 g.v.) no endémiskiem apvidiem un
imunitati pret denges virusu sanéma vismaz vienu Dengvaxia injekciju. Vairums p&tamo personu bija
6-17 gadus vecas (n=2836).

Klmiskas izstrades laika neitraliz&joso antivielu titrus katram serotipam noteica ar iekaisuma
plankuma samazinajuma neitralizacijas testu (PRNT; plaque reduction neutralization test) un izteica
ka geometrisko vidgjo titru (GMT; geometric mean titer).

Turpmak noraditajas tabulas denges drudza serologiskais statuss p&tijuma sakuma (pirms pirmas
injekcijas) bija definéts $adi:

noteikSanas robeza, LLOQ) pret vismaz vienu serotipu;

noteikSanas robezu pret jebkuru no 4 serotipiem.

V=

Imunogenitates dati par 6-8 gadus vecam pétamajam personam endémiskajos apvidos

seropozitiva denges drudza reakcija, ja PRNT5O titrs ir > 10 [1/dil] (apaks&ja kvantitativas

seronegativa denges drudZa reakcija, ja PRNTS5O0 titrs ir zemaks par apaksgjo kvantitativas

Pétfjuma CYD14 sakuma un 28. diena p&c 3. devas ievadiSanas 6-8 gadus vecajam pétamajam
personam novérotie GMT ir paraditi 4. tabula.

4. tabula. Petijuma CYD14 endémiskajos apvidos 6-8 gadus vecajam attieciba uz denges virusu
seropozitivajam pétamajam personam noverota imunogenitate

1. serotips

2. serotips

3. serotips

4. serotips

GMT pirms| GMT péc |[GMT pirms| GMT péc GMT pirms| GMT péc (GMT pirms GMT péc
Petiljums| N | 1.devas | 3.devas | 1.devas | 3.devas | 1.devas | 3.devas | 1.devas | 3. devas
5% TI) | (95% TD) | (95% TI) | (95% TI) | (95% TI) | (95% TD)| (95% TI) ((95% TI)
CcYD14 | 168 80,8 203 118 369 105 316 48,4 175
(57,3; 114) [ (154; 268)| (86,0; 161) | (298; 457)| (75,5; 145) |(244; 411)|(37,2; 63,0) |(145; 211)

N: tadu p&tamo personu skaits, kuram ir zinams antivielu titrs atbilstoSam mérka kriterijam.
Attieciba uz denges drudzi seropozitivas pétamas personas ir pétamas personas, kuram titrs pret vismaz vienu denges virusa
serotipu pétijuma sakuma atbilst LLOQ vai parsniedz to
95 % TI ticamibas intervals
CYD14: Indonézija, Malaizija, Filipinas, Taizeme, Vjetnama.

Imunogenitates dati par 9-17 gadus vecam péetamam personam endéemiskos apvidos

GMT pétijuma sakuma un 28 dienas pec 3. devas 9-16 gadus vecam petamam personam CYD14 un
CYD15 pétijuma noraditi 5. tabula.
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5. tabula. Imunogenitate 9-16 gadus vecam attieciba uz denges drudzi seropozitivam pétamam
ersonam no endemiskiem apvidiem CYD14 un CYD15 pétijjuma

1. serotips 2. serotips 3. serotips 4. serotips
. .GMT GMT péc 3.,GMT pirms| GMT péc 3. .GMT GMT péc 3. | GMT pirms GMT pec
Pétiju pirms1. |, . *. P R pirms1. |, .t R 3.
ms N injekcijas injekcijas |1. injekcijas| injekcijas injekeijas injekcijas |1. injekcijas injekcijas
o, o, o, 0, o,
(95% TI) 5% TI) | (95% TI) | (95% TI) (95% TI) 95% TI) | (95% TI) (95% TI)
167 437 319 793 160 443 83,8 272
CYD14| 485
(138;202) | (373;511) | (274;373) | (704;892) | (135;190) | (387;507) | (72,0;97,6) | (245;302)
278 703 306 860 261 762 73,3 306
CYD15|1048
(247;313) | (634; 781) | (277;338) | (796;930) |(235;289)| (699; 830) | (66,6; 80,7) | (286; 328)

N: tadu p&tamo personu skaits, kuram ir zinams antivielu titrs atbilstoSam mérka kriterijam.
Attieciba uz denges drudzi seropozitivas pétamas personas ir pétamas personas, kuram titrs pret vismaz vienu denges virusa
serotipu pétijuma sakuma atbilst LLOQ vai parsniedz to
TI: ticamibas intervals
CYD14: Indongzija, Malaizija, Filipinas, Taizeme, Vjetnama.

CYD15: Brazilija, Kolumbija, Hondurasa, Meksika, Puertoriko.

Imunogenitates dati par 18-45 gadus vecam péetamam personam endemiskos apvidos

CYD denges drudza vakcinas galiga sastava imunogenitati 18-45 gadus veciem pieauguSajiem
endémiskos apvidos vertéja 3 petijumos, kuri visi tika veikti Azijas-Klusa okeana regiona (CYD22
Vjetnama, CYD28 Singaptra un CYD47 Indija).
GMT pétijuma sakuma un 28 dienas pec 3. devas 18-45 gadus vecam p&tamam personam noraditi
6. tabula.

6. tabula. Imunogenitate 18-45 gadus vecam attieciba uz denges drudzi seropozitivam pétamam
ersonam no endémiskiem apvidiem

1. serotips 2. serotips 3. serotips 4. serotips
L GMT pirms | GMT péc 3. QMT GMT péc GMT GMT pec QMT GMT pec
Petijum . .. c .. pirms 1. 3. pirms 1. 3. pirms 1. 3.
N | 1.injekcijas | injekcijas |. . .. sl .. e . U R P
s (95% TI) (95% TI) injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas | injekcijas
(95% TI) | (95% TD | (95% TD | (95% TD | (95% TID) | (95% TI)
408 785 437 937 192 482 86,5 387
CYD22| 19
(205; 810) | (379; 1626) | (240; 797) |(586; 1499)| (117;313) | (357; 651) |(41,2; 182)| (253; 591)
59,8 235 67,1 236 48,4 239 22,1 211
CYD28| 66
(36,8;97,4) | (135;409) |(40,9;110)| (144; 387) [(32,9; 71,0)| (166; 342) |(14,7; 33,4)| (155, 287)
324 688 363 644 394 961 80,7 413
CYD47| 109
(236, 445) (524;901) |(269;490) | (509; 814) | (299; 519) |(763; 1211)| (613; 106) | (331; 516)

N: tadu p&tamo personu skaits, kuram ir zinams antivielu titrs atbilstoSam mérka kriterijam.
Attieciba uz denges drudzi seropozitivas petamas personas ir pétamas personas, kuram titrs pret vismaz vienu denges virusa
serotipu pétljuma sakuma atbilst LLOQ vai parsniedz to
TI: ticamibas intervals
CYD28: valsts ar mazu virusa endémisko izplatibu

CYD22: Vjetnama; CYD28: Singapiira; CYD47: Indija
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Efektivitates datu parneSanai tiek izmantoti iepriek§ minétie pieejamie dati un kopgjie rezultati.
Imunogenitates dati, kas pieejami no 18-45 gadus veciem endémiskos regionos dzivojoSiem
pieaugusajiem veiktajiem p&tijumiem, liecina, ka CYD14 un CYD15 pétijuma GMT péc 3. injekcijas
pret katru serotipu pieaugusajiem kopuma ir augstaks neka b&rniem un pusaudziem. Tadg]
pieaugusajiem endémiskajos apvidos ir paredzama aizsardziba, lai gan reala efektivitate salidzinajuma
ar berniem un pusaudziem noveroto nav zinama.

Antivielu saglabasanas ilgtermind

Pettjumos CYD14 un CYD15 6 gadus un vecakam p&tamajam personam GMT pec 3. devas saglabajas
pat 5 gadus. Piektaja gada pec 3. injekcijas GMT joprojam bija augstaks par to, kas tika noverots
pirms vakcinacijas, lai gan salidzinajuma ar GMT péc 3. devas ievadiSanas GMT pret visiem

4 serotipiem bija pazeminajies. GMT Iimenis ir atkarigs no vecuma un denges serologiska statusa
petijuma sakuma.

Petfjumos CYD63, CYD64 un CYDG65 revakcinacijas devas efektivitate tika vertéta endémiskajos
apvidos dzivojosam 9-50 gadus vecam p&tamajam personam. P&c revakcinacijas vai nu netika
noverota neitraliz€joSo antivielu titra paaugstinasanas vai ar1 ta bija mérena. Revakcinacijas devas
efektivitate atSkiras gan dazados pEtijumos, gan atkariba no virusa serotipa. Tas, kadg] p&c
revakcinacijas ar Dengvaxia tas efektivitate nav novérojama vai ir ierobezota, vertgjot péc darbibas
mehanisma un kliniskas ietekmes, joprojam nav saprasts.

5.2. Farmakokinétiskas 1pasibas
Farmakokingtikas p&tijumi ar Dengvaxia nav veikti.
5.3. Prekliskie dati par droSumu

Neklmiskajos standartpetijumos iegutie dati par atkartotu devu toksicitati, kas ietver vietgjas
panesamibas vert€jumu, un toksisku ietekmi uz reproduktivitati un attistibu neliecina par Tpasu risku
cilvekam. Neirovirulences pétijums liecina, ka CYD denges drudza vakcina nav neirotoksiska.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Pulveris

Neaizvietojamas aminoskabes, tai skaita fenilalanins
Aizvietojamas aminoskabes

Arginina hidrohlorids

Saharoze

Trehalozes dihidrats

Sorbits (E420)

Trometamols

Urinviela

Salsskabe un natrija hidroksids pH regulésanai

Skidinatajs

Natrija hlorids
Udens injekcijam
6.2. Nesaderiba

Dengvaxia nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam vakcinam vai zaleém.
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6.3. Deriguma termins
3 gadi

P&c sagatavosanas ar iepakojumam pievienoto §kidinataju Dengvaxia jaglaba ledusskapi (2°C-8°C) un
jaizlieto 6 stundu laika.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C).

Nesasaldét.

Uzglabat argja kastite, lai pasargatu no gaismas.

Uzglabasanas nosacijumus p&c Dengvaxia sagatavosanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

e Pulveris (5 devas) flakona (1. hidrolitiskas klases stikls) ar aizbazni (halobutils) un nonemamu

vacinu (aluminijs, polipropiléns) + 2,5 ml skidinataja flakona (1. hidrolitiskas klases stikls) ar
aizbazni (halobutils) un nonemamu vacinu (aluminijs, polipropiléns).

Iepakojuma pa 5.

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

Jaizvairas no saskares ar dezinfekcijas lidzekliem, jo tie var inaktivet vakcinas sastava esoSos virusus.

Dengvaxia pirms ievadiSanas ir jasagatavo.

Dengvaxia sagatavo, ar sterilu §lirci un adatu ievadot 5 devu liofilizéta pulvera flakona ar vidgji brinu

nonemamo vacinu visu 5 devu flakona ar tumsi peleku nonemamo vacinu esoso skidinataja (0,9%

natrija hlorida §kiduma) daudzumu.
1. Lai parnestu $kidinataju, izmantojiet sterilu §lirci un adatu.

2. Parnesiet visu $kidinataja flakona (kuram ir tumsi peleks nonemams vacins) saturu uz pulvera
flakonu (kuram ir vidgji brins nonemams vacins).

3. Maigi pagroziet, Iidz pulveris ir pilniba izskidis.

Suspensija pirms ievadi$anas ir vizuali japarbauda. P&c sagatavoSanas Dengvaxia ir dzidrs,
bezkrasains skidrums, kas var satur€t baltas vai caurspidigas (endogénas izcelsmes) dalinas.

vvvvvv

katru no 5 devam, jaizmanto jauna sterila $lirce un adata. Ieteicams izmantot 23G vai 25G izméra
adatu.

Pirms katras injekcijas sagatavota suspensija velreiz maigi japasvarsta.
P&c sagatavosanas ar iepakojumam pievienoto $kidinataju Dengvaxia jaizlieto 6 stundu laika.
Dalgji izmantotie flakoni jaglaba 2°C-8°C temperatiira (ledusskapi) un jasarga no gaismas.

Atlikusas vakcinas devas jaiznicina imunizacijas sesijas nosléguma vai 6 stundu laika péc
sagatavoSanas — atkariba no ta, kas ir agrak.
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Dalgji izlietots daudzdevu flakons nekavgjoties jaiznicina $ados gadijumos:
e deva nav panemta sterila veida;

Vo=

e  katras ieprieks€jas devas sagatavoSanai vai atvilkSanai nav izmantota jauna sterila §lirce un adata;
e aizdomas par dal&ji izlietota flakona kontaminaciju;
e redzamas kontaminacijas pazimes, pieméram, izskata parmainas.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jiem noteikumiem.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Sanofi Pasteur

14 Espace Henry Vallée
69007 Lyon

Francija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1338/005

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2018. gada 12. decembris
P&dgjas parregistracijas datums: 2023. gada 11. augusts

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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II PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS 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 AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas(-0) vielas(-u) razotaja(-u) nosaukums un adrese

Sanofi Pasteur NVL

31-33 quai Armand Barbés
69250 Neuville-sur-Saéne
Francija

Sanofi Pasteur

1541 avenue Marcel Mérieux
69280 Marcy 1’Etoile
Francija

RaZotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Sanofi Pasteur NVL

31-33 quai Armand Barb¢s
69250 Neuville-sur-Saéne
Francija

Sanofi Pasteur

Parc Industriel d’Incarville

27100 Val de Reuil

Francija

Drukataja lietoSanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas sérijas izlaidi,

nosaukums un adrese.

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI
IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.

e 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

e 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

e Riska parvaldibas plans (RPP)
Registracijas apliecibas TpaSniekam 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:
e pé&c Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sist€éma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozZimigu
(farmakovigilances vai riska mazinaSanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

e Papildu riska mazinaSanas pasakumi

Pirms Dengvaxia lai$anas tirgli registracijas apliecibas Tpasniekam (RAI) katra dalibvalst1 ar valsts
kompetento iestadi javienojas par izglitojoSas programmas saturu un formatu, ka arT par sazinas
lidzekliem, izplatiSanas veidiem un jebkadiem citiem programmas aspektiem.
Registracijas apliecibas ipa$niekam janodrosina, ka katra dalibvalsti, kuras tirgi ir pieejama
Dengvaxia, visiem veselibas apriipes specialistiem, kuri var€tu lietot Dengvaxia, ir piekluve $adiem
izglitojoSiem materialiem vai ari tie ir viniem izsniegti:

e arstiem paredz€ts izglitojosais materials.
Arstiem paredzétaja izglitojo$a materiala jabiit icklautam:

e zau aprakstam,;

e noradijumiem veselibas apriipes specialistiem.

Noradijumiem veselibas apriipes specialistiem jaietver $adi svarigakie elementi:

o ieprieks ar denges virusu neinficétiem individiem péc vakcinacijas ir palielinats smaga un/vai
slimnica arst€jama denges drudza risks;

o veselibas apriipes specialistiem pirms vakcinacijas ir jadokumentg ieprieks bijusi denges
virusa infekcija, kas janoverte pec laboratoriski apstiprinatiem anamnestiskiem denges drudza
datiem vai veicot serologisku parbaudi;

o veselibas apripes specialistiem jazina, ka vinu izmantotajai parbaudei ir jabit atbilstoSai
specifiskuma un krusteniskas reaktivitates zina, nemot véra vietgjo slimibas epidemiologisko

situaciju;

o veselibas apriipes specialistiem ir jabiit inform&tiem par denges drudza agrinajam bridinajuma
pazimeém.
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS

36



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

______

Iepakojuma pa 1 vai 10.

1. ZALU NOSAUKUMS

Dengvaxia, pulveris un $kidinatajs injekciju suspensijas pagatavoSanai pilnslircé
denges drudza tetravalenta vakcia (dziva, novajinata)
Vaccinum febris dengue tetravalent (vivum, attenuatum)

2. AKTIVO VIELU NOSAUKUMS

P&c sagatavosanas viena deva (0,5 ml) satur 4,5 - 6,0 logio CCIDsokatra (1., 2., 3. un 4.) serotipa
himeriska dzeltena drudza denges virusa (dziva, novajinata).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas:

Pulveris: neaizvietojamas aminoskabes, tai skaita fenilalanins, aizvietojamas aminoskabes, arginina
hidrohlorids, saharoze, trehalozes dihidrats, sorbits, trometamols, urinviela, salsskabe un natrija
hidroksids.

Skidinatajs: natrija hlorids (0,4%), idens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris (1 deva) flakona + 0,5 ml §kidinataja pilnslirc€ un 2 atseviskas adatas.
Pulveris (1 deva) flakona + 0,5 ml skidinataja pilnslirce.

Iepakojuma pa 1 vai 10

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Subkutanai lietoSanai péc sagatavosanas
Pirms lietos$anas izlasiet licto$anas instrukciju un noradijumus par sagatavoSanu.
Izskidiniet Dengvaxia pievienotaja skidinataja.

NEPIEEJAMA VIETA

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

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

EXP {MM/GGGG!}

| 9. 1PASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldet. Sargat no gaismas.
P&c sagatavosanas lietot nekavgjoties.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Sanofi Pasteur

14 Espace Henry Vallée
69007 Lyon

Francija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1338/001
EU/1/18/1338/002
EU/1/18/1338/003
EU/1/18/1338/004

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepieméroSanai 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
Dengvaxia - pulveris (1 deva) flakona

1. ZALUNOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Dengvaxia, pulveris injekcijam

denges drudZa tetravalenta vakcina (dziva, novajinata)
Vaccinum febris dengue tetravalent (vivum, attenuatum)
s.C.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP {MM/GGGG}

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1 deva
1D

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

______

‘ 1. ZALUNOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Skidinatajs Dengvaxia $kidinasanai
NaCl (0,4%)

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP {MM/GGGG}

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1 deva - 0,5 ml
1D

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

______

Iepakojuma pa 5

1. ZALU NOSAUKUMS

Dengvaxia, pulveris un $kidinatajs injekciju suspensijas pagatavosanai daudzdevu iepakojumos
denges drudza tetravalenta vakcina (dziva, novajinata)
Vaccinum febris dengue tetravalent (vivum, attenuatum)

2. AKTIVO VIELU NOSAUKUMS

P&c sagatavosanas viena deva (0,5 ml) satur 4,5 - 6,0 logio CCIDso katra (1., 2., 3. un 4.) serotipa
himeriska dzeltena drudza denges virusa (dziva, novajinata).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas:

Pulveris: neaizvietojamas aminoskabes, tai skaita fenilalanins, aizvietojamas aminoskabes, arginina
hidrohlorids, saharoze, trehalozes dihidrats, sorbits, trometamols, urinviela, salsskabe un natrija
hidroksids.

Skidinatajs: natrija hlorids (0,9%), Gidens injekcijam.

4. ZALUFORMA UN SATURS

Pulveris (5 devas) flakona + 2,5 ml $kidinataja flakona
Iepakojuma pa 5.

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Subkutanai lietoSanai péc sagatavosanas.
Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju un noradijumus par sagatavoSanu.
Iz8kidiniet Dengvaxia pievienotaja skidinataja.

NEPIEEJAMA VIETA

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

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

EXP {MM/GGGG}

| 9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldet. Sargat no gaismas.
P&c sagatavoSanas izlietot 6 stundu laika, ja tiek uzglabata 2°C— 8°C temperatiira.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Sanofi Pasteur

14 Espace Henry Vallée
69007 Lyon

Francija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1338/005

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiem&roSanai 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

Dengvaxia - pulveris (5 devas) flakona

1. ZALUNOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Dengvaxia, pulveris injekcijam

denges drudZa tetravalenta vakcina (dziva, novajinata)
Vaccinum febris dengue tetravalent (vivum, attenuatum)
s.C.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP {MM/GGGG}

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

5 devas
5D

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

Dengvaxia - $kidinatajs flakona (2,5 ml)

‘ 1. ZALUNOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Skidinatajs Dengvaxia $kidinasanai
NaCl (0,9%)

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP {MM/GGGG}

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

5 devas - 2,5 ml
5D

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Dengvaxia, pulveris un §kidinatajs injekciju suspensijas pagatavoSanai piln§lircé
denges drudza tetravalenta vakcina (dziva, novajinata)
Vaccinum febris dengue tetravalent (vivum, attenuatum)

Pirms Jisu vai Jusu bérna vakcinacijas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums

svarigu informaciju.

o Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka v&lak to vajadz€s parlasit.

e Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

e ST vakcina ir parakstita tikai Jums vai Jasu bérnam. Nedodiet to citiem.

e Ja Jums vai Jusu bérnam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjicties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija.
Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat

Kas ir Dengvaxia un kadam nolikam to lieto

Kas Jums jazina pirms Dengvaxia lietoSanas Jums vai Jisu bérnam
Ka lietot Dengvaxia

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Dengvaxia

Iepakojuma saturs un cita informacija

A

1. Kas ir Dengvaxia un kadam noliikam to lieto

Dengvaxia ir vakcina. To lieto, lai palidz&tu pasargat Jiis vai Jisu bérnu no denges drudza, ko izraisa
1., 2., 3. un 4. serotipa denges viruss. Ta satur o 4 virusa paveidu novajinatas versijas, lai tas nespetu
izraistt slimibu.

Dengvaxia ievada endeémiskos apvidos dzivojoSiem pieaugusajiem, jaunieSiem un b&rniem (vecuma
no 6 l1dz 45 gadiem), kuriem ieprieks bijusi testgjot apstiprinata denges virusa infekcija (skatit art 2.
un 3. punktu).

Dengvaxia jalieto saskana ar oficialajiem ieteikumiem.

Ka vakcina darbojas

Dengvaxia stimul€ organisma dabiskos aizsargspekus (imtinsisteému), lai tie veidotu antivielas, kas
palidz&s nodrosinat aizsardzibu pret denges drudzi izraisoSiem virusiem, ja nakotn€ organisms ar tiem
saskartos.

Kas ir denges viruss un denges drudzis?

Denges drudzis ir virusu infekcija, kas izplatas ar inficétu 4dedes odu kodumu starpniecibu. Viruss no
inficétas personas var tikt nodots citiem cilvékiem ar odu kodumiem aptuveni 4-5 (ne vairak ka 12)
dienas p&c pirmo simptomu rasanas. Denges drudzis netiek nodots tiesa veida no viena cilvéka otram.

Denges drudzis izraisa tadus simptomus ka drudzis, galvassapes, sapes aiz acu aboliem, muskulu un
locitavu sapes, slikta disa, vemsana, palielinati limfmezgli vai adas izsitumi. Simptomi parasti ilgst 2-
7 dienas. Jums var bt denges drudzis, bet nebiit simptomu ("asimptomatiska" slimiba).

Dazkart denges drudzis var bt tik smags, ka Jums ir jadodas uz slimnicu, un retos gadijumos tas var
izraisit navi. Smaga denges drudza gadijuma var biit stiprs drudzis un kads no Siem simptomiem:
stipras sapes vedera, pastaviga slikta diiSa (vemsana), atra elposana, stipra asinoSana, kunga asinosana,
smaganu asino$ana, nogurums, nemiers, koma, krampji un organu mazspgja.
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2. Kas Jums jazina pirms Dengvaxia lietoSanas Jums vai Jiisu bérnam

Lai parliecinatos, ka Dengvaxia ir piemérota Jums vai Jiisu bérnam, ir svarigi pastastit arstam,
farmaceitam vai medmasai, ja kaut kas no turpmak miné&ta attiecas uz Jums vai Jiisu bernu. Ja Jus kaut
ko nesaprotat, ltidziet, lai arsts, farmaceits vai medmasa to izskaidro.

Dengvaxia Jums vai Jiisu bérnam nedrikst ievadit §ados gadijumos

e Jums ir alergija pret aktivajam vielam vai kadu citu (6. punkta minéto) Dengvaxia sastavdalu;

e ir bijusi alergiska reakcija péc Dengvaxia ievadiSanas ieprieks; alergiskas reakcijas pazimes var
biit niezo$i izsitumi, elpas trikums, ka arT sejas un méles pietikums;

e ir v3ja iminsistéma (organisma dabiskie aizsargspeki). Tas var biit saistits ar genétisku defektu vai
HIV infekciju;

e jatiek lietotas imunsistemu ietekmé&josas zales (pieméram, lielas kortikosteroidu devas vai
kimijterapija). Arsts Jums neievadis Dengvaxia, kamér nebils pagajusas 4 nedélas pec arstéianas
partrauksanas;

e griitniecibas un baroSanas ar kriiti perioda.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Ja ieprieks nav bijusi denges virusa infekcija, vakcinacija var radit palielinatu smagaka denges drudza
risku. Tadel, ja Jums velak iekodis ar denges virusu inficéts ods, var biit nepiecieSama hospitalizacija.
Pirms Dengvaxia lietoSanas Jiisu arsts, farmaceits vai medmasa parbaudis, vai Jus kadreiz esat bijis vai
Jusu bérns kadreiz ir bijis inficéts ar denges virusu, un informé&s Jis, ja Jums javeic parbaude.

Pastastiet arstam, farmaceitam vai medmasai pirms Dengvaxia lieto$anas, ja Jums vai Jisu bérnam:

e irviegls Iidz stiprs drudzis vai akiita slimiba. Dengvaxia Jums vai Jiisu bé€rnam ievadis tikai péc
atveselosanas;

e kadreiz ir bijusi veselibas traucgjumi péc vakcinas ievadisanas. Arsts riipigi izvertés vakcinacijas
radito risku un ieguvumus;

e kadreiz ir bijis gibonis p&c injekcijas. PEc vai pat pirms diriena ar adatu (lielakoties jauniem
cilvékiem) ir iesp&jams gibonis un dazkart kritieni,

e ir bijusi kada alergiska reakcija pret lateksu. Pilnslirces vacins satur dabiska kaucuka lateksa
atvasinajumu, kas var izraisit alergisku reakciju.

Celotaji

Vakcinacija netiek ieteikta, ja Jus nekad neesat dzivojis apvidi, kura regulari ir sastopama denges
virusa infekcija, un planojat tikai reizém doties uz apvidu, kura regulari sastopami denges virusa
infekcijas gadijumi.

Svariga informacija par nodroSinato aizsardzibu
Tapat ka jebkura vakcina, Dengvaxia var nepasargat visas vakcinétas personas. Jums jaturpina sargat
sevi no odu kodumiem pat p&c vakcinacijas.

P&c vakcinacijas Jums jakonsultgjas ar arstu, ja Jums vai Jisu bermam var&tu but denges virusa
infekcija un rodas kads no Siem simptomiem: stiprs drudzis, stipras sapes védera, pastaviga vemsana,
atra elpoSana, smaganu asino$ana, nogurums, nemiers un asins piejaukums atvemtajam masam.

Papildu piesardzibas pasakumi
Jums javeic piesardzibas pasakumi, lai noveérstu odu kodumus. Tas ietver kukainus atbaidosu Iidzeklu
lietoSanu, aizsargajosa apgerba valkasanu un pretodu tiklu izmantoSanu.

Jaunaki bérni

Neievadiet vakcinu berniem lidz 6 gadu vecumam, jo Dengvaxia droSums un efektivitate nav
pieradita.
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Citas zales vai vakcinas un Dengvaxia
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém vai vakcinam, kuras Jis vai Jtsu bérns lieto, pedeja
laika ir lietojis vai var€tu lietot.

Ipasi pastastiet savam arstam vai farmaceitam, ja lictojat kadas no $im zalem:

e zales, kas ietekmé Jiisu organisma dabiskos aizsargspekus (imtinsist€ému), piem&ram, lielas
kortikosteroidu devas vai kimijterapiju. Saja gadijuma arsts Jums Dengvaxia ievadis ne atrak ka 4
nedglas pec arstéSanas partrauksanas, jo Dengvaxia iedarbiba var nebit tik laba;

e zales, kuras sauc par “imtnglobuliniem” vai imiinglobulius saturoSus asins preparatus,
pieméram, asinis vai plazmu. Saja gadijuma arsts Jums Dengvaxia ievadis ne atrak ka 6 nedélas un
vElams pat 3 ménesus p&c arstéSanas partrauksanas, jo Dengvaxia iedarbiba var nebiit tik laba.

Dengvaxia var ievadit viena laika ar difterijas, stingumkrampju, gara klepus vai rekombing&to cilveka
papilomas virusa vakcinu. Ja viena laika tiek ievaditas vairakas vakcinas, tas jainjic€ dazadas vietas.

Griitnieciba un barosana ar kriiti

Neizmantojiet Dengvaxia, ja Jus esat vai Jusu meita ir griitniece vai baro bérnu ar kriiti. Ja Jus esat vai

Jusu meita ir:

e reproduktiva vecuma, ir jalieto efektiva kontracepcija, lai izvairitos no griitniecibas iestasanas
vismaz vienu ménesi péc katras Dengvaxia devas ievadiSanas;

e jadomajat, ka Jums vai Jisu meitai varétu biit griitnieciba, vai planojat griitniecibu, pirms
Dengvaxia lietoSanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana
Dengvaxia nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Dengvaxia satur fenilalaninu, natriju un sorbitu
Dengvaxia satur 41 mikrogramu fenilalanina katra 0,5 ml deva. Fenilalanins var bt kaitigs, ja Jums ir
fenilketontirija (FKU), kas ir reta genétiska slimiba, kuras gadijuma fenilalanins uzkrajas, jo

organisms nevar to pareizi izvadit.

Dengvaxia satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra 0,5 ml deva, - butiba ta ir “natriju
nesaturoSa”.

Dengvaxia satur 9,38 miligramus sorbita katra 0,5 ml deva.

3. Ka lietot Dengvaxia

Ieprieks bijusai denges virusa infekcijai jabiit apstiprinatai ar testeSanas rezultatiem, kas dokumenteti
slimibas v&sturé vai iegiiti pirms vakcinacijas.

Dengvaxia ievada Jusu arsts vai medmasa zemadas (subkutanas) injekcijas veida augsdelma. To
nedrikst injic€t asinsvada.

Jus vai Juisu bérns sanemsiet 3 injekcijas pa 0,5 ml — vienu ik p&c 6 ménesSiem.
e Pirmo injekciju ievadis izveleta vai ieplanota datuma.

e Otra injekcija 6 ménesus pec pirmas injekcijas.

e Tresa injekcija 6 méneSus pec otras injekcijas.

Dengvaxia jalieto saskana ar oficialajiem ieteikumiem.

Noradijumi arstiem un veselibas apriupes specialistiem par vakcinas sagatavosanu ieklauti
instrukcijas beigas.
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Ja Jiis vai Jusu bérns aizmirstat par Dengvaxia injekciju

e Ja Jus vai Jusu bérns aizmirst par planoto injekciju, arsts pienems lemumu, kad veikt izlaisto
injekciju. Svarigi, lai Jiis vai Jiisu bérns ieverotu arsta, farmaceita vai medmasas sniegtos
noradijumus par turpmakam injekcijam.

e Ja esat aizmirsis vai nevarat ierasties planotaja laika, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par §is vakcinas lietoSanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

4. lespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, Dengvaxia var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Smagas alergiskas (anafilaktiskas) reakcijas

Ja kads no Siem simptomiem rodas pec tam, kad esat atstajis vietu, kur Jums vai Jiisu bérnam veica
injekciju, nekavejoties sazinieties ar arstu:

apgriitinata elposana;

zilgana méle vai lupas;

izsitumi;

sejas vai rikles pietikums;

zems asinsspiediens, kas izraisa reiboni vai giboni;

peksna un nopietna saslimsanas sajiita vai slikta passajiita vienlaicigi ar asinsspiediena
pazeminasanos, kas izraisa reiboni un samanas zudumu, ar elposanas traucgjumiem saisttu
sirdsdarbibas paatrinasanos.

Sis pazimes vai simptomi (anafilaktiskas reakcijas) parasti rodas neilgi p&c injekcijas ievadisanas un
laika, kamér Jiis vai Jiisu beérns vel atrodas klinika vai arsta prakses vieta. Loti reti tie var rasties p&c
jebkuras vakcinas ievadiSanas (Iidz 1 no 10 000 cilvekiem).

Citas smagas reakcijas

Daziem cilvékiem, kuri pirms vakcinacijas nav bijusi inficéti ar denges virusu, var biit palielinats
smagaka, slimnica arst€jama denges drudza risks, ja viniem vélak iekoz ar denges virusu inficéts ods.
Sis risks galvenokart sak palielinaties tresaja gada pec pirmas injekcijas.

Citas blakusparadibas
Turpmak min&tas blakusparadibas petijumu laika radas bérniem, jaunieSiem un pieaugusajiem. Lielaka
dala blakusparadibu radas 3 dienu laika pec Dengvaxia injekcijas.

oti biezi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem):
galvassapes;
muskulu sapes (mialgija);
visparégji slikta passajiita (savargums);
vajums (asténija);
reakcijas injekcijas vieta: sapes un apsartums (erit€éma);
drudazis.

e o 0o 0 0 o~

Biezi (var skart ne vairak ka 1 no 10 cilvékiem):
e reakcijas injekcijas vieta: asinsizpludums (hematoma), pietikums un nieze.

Retak (var skart ne vairak ka 1 no 100 cilvekiem):
deguna vai rikles (augsgjo elpcelu) infekcijas;

sapes vai pietikums deguna vai rikle (nazofaringits);
reibonis;

rikles iekaisums (sapes mutes dobuma un riklg);
klepus;

slikta dasa;
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vemsana,

izsitumi (uz adas);

kakla sapes;

drebuli;

adas sacietéjums injekcijas vieta;
asino$ana injekcijas vieta.

Loti reti (var skart ne vairak ka 1 no 10 000 cilvekiem):
e alergiskas reakcijas.

Papildu blakusparadibas pieaugusajiem

Retak (var skart ne vairak ka 1 no 100 cilvekiem):
e limfmezglu palielinasanas (limfadenopatija);
sausa mute,

locitavu sapes (artralgija);

siltuma sajiita injekcijas vieta;

nespeks.

Papildu blakusparadibas bérniem un pusaudZiem (no 6 lidz 17 gadu vecumam, ieskaitot)
Reti (var skart ne vairak ka 1 no 1000 cilvekiem):

e iesnas (rinoreja);

e niezoSi izsitumi (natrene).

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
arT uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jus varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzét nodro$inat daudz plasaku
informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Dengvaxia

Uzglabat Dengvaxia berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot Dengvaxia p&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites pec “EXP”. Deriguma
termins attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C).

Nesasaldet.

Uzglabat vakcinu argja kastite, lai pasargatu no gaismas.

P&c sajauksanas (sagatavosanas) ar iepakojumam pievienoto Skidinataju vakcina jalieto nekavgjoties.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.
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6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Dengvaxia satur

e P&c sagatavoSanas viena deva (0,5 ml) satur 4,5 — 6,0 logio CCIDso* katra (1., 2., 3. un 4.) serotipa
himeriska dzeltena drudza denges virusa (dziva, novajinata).
* CCIDso: deva, kas inficé 50% $tnu kultiras.
** [egiits Vero $linas, izmantojot rekombinantu DNS tehnologiju. ST vakcina satur gengtiski
modificétus organismus (GMO).

e (itas sastavdalas ir neaizvietojamas aminoskabes, tai skaita fenilalanins, aizvietojamas
aminoskabes, arginina hidrohlorids, saharoze, trehalozes dihidrats, sorbits (E420), trometamols,
urinviela, natrija hlorids, Gidens injekcijam, salsskabe un natrija hidroksids pH regulesanai.

Dengvaxia argjais izskats un iepakojums

Dengvaxia ir pulveris un $kidinatajs injekciju suspensijas pagatavosSanai. Dengvaxia tiek piegadata ka
pulveris vienas devas flakona un $kidinatajs vienas devas pilnslirce (0,5 ml) ar 2 atseviskam adatam
vai bez adatas. Pulveris un §kidinatajs pirms lietoSanas ir jasamaisa kopa.

Dengvaxia ir pieejama iepakojumos pa 1 vai 10. Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

Pulveris ir balts, viendabigs, liofilizéts pulveris, kas var bt pielipis flakona pamatnei (var bt
gredzena formas masa).

Skidinatajs (0,4% natrija hlorida §kidums) ir caurspidigs un bezkrasains $kidums.

P&c sagatavosanas ar iepakojumam pievienoto $kidinataju Dengvaxia ir dzidrs, bezkrasains skidrums,
kas var satur€t baltas vai caurspidigas dalinas.

Registracijas apliecibas 1paSnieks:
Sanofi Pasteur

14 Espace Henry Vallée

69007 Lyon

Francija

Razotajs:

SANOFI PASTEUR

Parc Industriel d’Incarville
27100 Val de Reuil
Francija

vai

SANOFI PASTEUR NVL
31-33 Quai Armand Barbés
69250 Neuville-sur-Sadne
Francija

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas paSnicka
viet€jo parstavniecibu:
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Sanofi Belgium
tel.: +32 2 710.54.00

1-Belgié/ Belgique /Belgien - - - - - ________

Swixx Biopharma UAB
Tel.: +370 5 236 91 40

Tel: +420 233 086 111

Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg
Swixx Biopharma EOOD Sanofi Belgium

Ten.: +359 (0)2 4942 480 tel.: +32 2 710.54.00
Ceska republika Magyarorszag

Sanofi s.r.o. sanofi-aventis zrt

Tel.: +36 1 505 0055

Tel.: 0800 54 54 010
Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 21 130

Danmark Malta

Sanofi A/S Sanofi S.r.l.

Tel: +45 4516 7000 Tel: +39 02 39394275
Deutschland Nederland
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH Sanofi B.V.

Tel: +31 20 245 4000

Sanofi-Aventis Movonpoécwnn AEBE
TnA.+30 210 900 16 00

Eesti Norge

Swixx Biopharma OU Sanofi-aventis Norge AS
Tel.: +372 640 10 30 Tel: +47 67 1071 00
E\rada Osterreich

Sanofi-Aventis GmbH
Tel: +43 (1) 80185-0.

Espaiia
sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

Polska
Sanofi Pasteur Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 280 00 00

France

Sanofi Pasteur Europe

Tél: 0800 222 555

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

Portugal
Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel.: + 351 21 35 89 400

sanofi-aventis Ireland T/A SANOFI
Tel: + 353 (0) 1 4035 600

Hrvatska Romania

Swixx Biopharma d.o.0 Sanofi Romania SRL
Tel.: +385 1 2078 500 Tel.: +40(21) 317 31 36
Ireland Slovenija

Swixx Biopharma d.o.0.
Tel.: +386 1 235 51 00

Tel.: +371 6 616 47 50

Island Slovenska republika

Vistor Swixx Biopharma s.r.o.

Tel : +354 535 7000 Tel.: +421 2 208 33 600

Italia Suomi/Finland

Sanofi S.r.1. Sanofi Oy

Tel: 800536389 Tel: +358 (0) 201 200 300

Kvmpog Sverige

C.A Papaellinas Ltd. Sanofi AB

TnA.: +357 —22 741741 Tel: +46 8-634 50 00

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Swixx Biopharma SIA S4anofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI

Tel : +44 (0) 800 035 2525

Si lietosanas instrukcija pédéjo reizi parskatita [{[MM/GGGG}].

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
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Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas aprupes specialistiem

o Tapat ka lietojot citas injic€jamas vakcinas, vienmer viegli pieejamai jabiit atbilstoSai
mediciniskai arst€Sanai un uzraudzibai gadijumam, ja pec Dengvaxia ievadiSanas rodas
anafilaktiska reakcija.

o Dengvaxia nedrikst samaisit viena §lirc€ kopa ar citam zalem.

. Dengvaxia nekada gadijuma nedrikst injicet intravaskulari.

o Imunizacija javeic subkutanas (s.c.) injekcijas veida, vislabak augsdelma deltveida muskula
apvidi.

o Ka psihologiska atbildes reakcija uz injekciju ar adatu péc vai pat pirms vakcinacijas var rasties
sinkope (&ibonis). Javeic pasakumi, lai noverstu savainosanos kriSanas gadijuma un arstétu
sinkopi.

SagatavoSana un riciba ar vienas devas iepakojumu

Dengvaxia pirms ievadi$anas ir jasagatavo.
Dengvaxia sagatavo, ievadot liofilizéta pulvera flakona ar dzeltenigi zalo nonemamo vacinu visu ar
zilo krasu marketaja pilnslircg esoSo skidinataja (0,4% natrija hlorida skiduma) daudzumu.
1. Lai parnestu skidinataju, pievienojiet pilnslircei sterilu adatu. Pie §lirces stingri japiestiprina
adata, to pagriezot par ceturtdalapgriezienu.
2. Parnesiet visu pilnslirces saturu uz pulvera flakonu.
3. Maigi pagroziet, Iidz pulveris ir pilniba izskidis.

Suspensija pirms ievadiSanas ir vizuali japarbauda. P&c sagatavoSanas Dengvaxia ir dzidrs,
bezkrasains skidrums, kas var satur€t baltas vai caurspidigas (endogénas izcelsmes) dalinas.

P&c pilnigas izSkidinasanas sagatavotas suspensijas 0,5 ml devu ievelk taja pasa slirc€. Lai veiktu
injekciju, Slircei japievieno jauna sterila adata.

Jaizvairas no saskares ar dezinfekcijas lidzekliem, jo tie var inaktivet vakcinas sastava esos$os virusus.
P&c sagatavoSanas ar iepakojumam pievienoto $kidinataju Dengvaxia jalieto nekavgjoties.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietg€jiem noteikumiem.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Dengvaxia, pulveris un $kidinatajs injekciju suspensijas pagatavosanai daudzdevu iepakojumos
denges drudZa tetravalenta vakcina (dziva, novajinata)
Vaccinum febris dengue tetravalent (vivum, attenuatum)

Pirms Jisu vai Jusu bérna vakcinacijas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums

svarigu informaciju.

o Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka v&lak to vajadz€s parlasit.

e Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

e  Sivakcina ir parakstita tikai Jums vai Jasu bérnam. Nedodiet to citiem.

e Ja Jums vai Jisu bérnam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija.
Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat

Kas ir Dengvaxia un kadam noltikam to lieto

Kas Jums jazina pirms Dengvaxia lietoSanas Jums vai Jiisu beérnam
Ka lietot Dengvaxia

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Dengvaxia

Iepakojuma saturs un cita informacija

ALY e

1. Kas ir Dengvaxia un kadam noliikam to lieto

Dengvaxia ir vakcina. To lieto, lai palidz&tu pasargat Jiis vai Jisu bérnu no denges drudza, ko izraisa
1., 2., 3. un 4. serotipa denges viruss. Ta satur o 4 virusa paveidu novajinatas versijas, lai tas nespetu
izraistt slimibu.

Dengvaxia ievada endémiskos apvidos dzivojoSiem pieaugusajiem, jaunieSiem un bérniem (vecuma
no 6 l1dz 45 gadiem), kuriem ieprieks bijusi testgjot apstiprinata denges virusa infekcija (skatit art 2.
un 3. punktu).

Dengvaxia jalieto saskana ar oficialajiem ieteikumiem.

Ka vakcina darbojas

Dengvaxia stimul€ organisma dabiskos aizsargspekus (imtinsisteému), lai tie veidotu antivielas, kas
palidz&s nodrosinat aizsardzibu pret denges drudzi izraisoSiem virusiem, ja nakotn€ organisms ar tiem
saskartos.

Kas ir denges viruss un denges drudzis?

Denges drudzis ir virusu infekcija, kas izplatas ar inficétu 4dedes odu kodumu starpniecibu. Viruss no
inficétas personas var tikt nodots citiem cilvékiem ar odu kodumiem aptuveni 4-5 (ne vairak ka 12)
dienas p&c pirmo simptomu rasanas. Denges drudzis netiek nodots tiesa veida no viena cilvéka otram.

Denges drudzis izraisa tadus simptomus ka drudzis, galvassapes, sapes aiz acu aboliem, muskulu un
locitavu sapes, slikta disa, vemsana, palielinati limfmezgli vai adas izsitumi. Simptomi parasti ilgst 2-
7 dienas. Jums var but denges drudzis, bet nebtit simptomu ("“simptomatiska'"”slimiba).

Dazkart denges drudzis var bt tik smags, ka Jums ir jadodas uz slimnicu, un retos gadijumos tas var
izraisit navi. Smaga denges drudza gadijuma var biit stiprs drudzis un kads no Siem simptomiem:
stipras sapes vedera, pastaviga slikta diiSa (vemsana), atra elposana, stipra asinoSana, kunga asinosana,
smaganu asino$ana, nogurums, nemiers, koma, krampji un organu mazspgja.
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2. Kas Jums jazina pirms Dengvaxia lietoSanas Jums vai Jiisu bérnam

Lai parliecinatos, ka Dengvaxia ir piem&rota Jums vai Jlisu bernam, ir svarigi pastastit arstam,
farmaceitam vai medmasai, ja kaut kas no turpmak ming&ta attiecas uz Jums vai Jiisu bérnu. Ja Jus kaut
ko nesaprotat, ltidziet, lai arsts, farmaceits vai medmasa to izskaidro.

Dengvaxia Jums vai Jiisu bérnam nedrikst ievadit §ados gadijumos

e Jums ir alergija pret aktivajam vielam vai kadu citu (6. punkta min&to) Dengvaxia sastavdalu;

e ir bijusi alergiska reakcija péc Dengvaxia ievadiSanas ieprieks; alergiskas reakcijas pazimes var
biit niezosi izsitumi, elpas trikums, ka arT sejas un méles pietikums;

e ir v3ja iminsistéma (organisma dabiskie aizsargspeki). Tas var biit saistits ar genétisku defektu vai
HIV infekciju;

e jatiek lictotas imilinsistému ietekmgjosas zales (pieméram, liclas kortikosteroidu devas vai
kimijterapija). Arsts Jums neievadis Dengvaxia, kamér nebils pagajusas 4 nedélas pec arstéianas
partrauk$anas;

e griitniecibas un barosSanas ar kriiti perioda.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Ja ieprieks nav bijusi denges virusa infekcija, vakcinacija var radit palielinatu smagaka denges drudza
risku. Tadgl, ja Jums velak iekodis ar denges virusu infic€ts ods, var biit nepiecieSama hospitalizacija.
Pirms Dengvaxia lietoSanas Jiisu arsts, farmaceits vai medmasa parbaudis, vai Jus kadreiz esat bijis vai
Jusu bérns kadreiz ir bijis inficéts ar denges virusu, un informé&s Jis, ja Jums javeic parbaude.

Pastastiet arstam, farmaceitam vai medmasai pirms Dengvaxia lieto$anas, ja Jums vai Jisu bérnam:

e ir viegls I1dz stiprs drudzis vai akiita slimiba. Dengvaxia Jums vai Jusu bérnam ievadis tikai pec
atveseloSanas;

e kadreiz ir bijusi veselibas traucg&jumi péc vakcinas ievadiSanas. Arsts riipigi izvertés vakcinacijas
radito risku un ieguvumus;

e kadreiz ir bijis gibonis péc injekcijas. PEc vai pat pirms diriena ar adatu (lielakoties jauniem
cilvékiem) ir iesp&jams gibonis un dazkart kritieni.

Celotaji

Vakcinacija netiek ieteikta, ja Jus nekad neesat dzivojis apvidi, kura regulari ir sastopama denges
virusa infekcija,un planojat tikai reiz€ém doties uz apvidu, kura regulari sastopami denges virusa
infekcijas gadijumi.

Svariga informacija par nodrosinato aizsardzibu
Tapat ka jebkura vakcina, Dengvaxia var nepasargat visas vakcin€tas personas. Jums jaturpina sargat
sevi no odu kodumiem pat p&c vakcinacijas.

P&c vakcinacijas Jums jakonsultgjas ar arstu, ja Jums vai Jisu b&rnam varétu biit denges virusa
infekcija un rodas kads no Siem simptomiem: stiprs drudzis, stipras sapes védera, pastaviga vemsana,
atra elpoSana, smaganu asino$ana, nogurums, nemiers un asins piejaukums atvemtajam masam.

Papildu piesardzibas pasakumi
Jums javeic piesardzibas pasakumi, lai noveérstu odu kodumus. Tas ietver kukainus atbaidosu lidzeklu
lietoSanu, aizsargajoSa apgérba valkasanu un pretodu tiklu izmantoSanu.

Jaunaki bérni

Neievadiet vakcinu bérniem lidz 6 gadu vecumam, jo Dengvaxia droSums un efektivitate nav
pieradita.
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Citas zales vai vakcinas un Dengvaxia
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém vai vakcinam, kuras Jis vai Jtsu bérns lieto, pedeja
laika ir lietojis vai var€tu lietot.

Ipasi pastastiet savam arstam vai farmaceitam, ja lictojat kadas no $im zalem:

e zales, kas ietekmé€ Jiisu organisma dabiskos aizsargspekus (imiinsistému), piemeram, lielas
kortikosteroidu devas vai kimijterapiju. Saja gadijuma arsts Jums Dengvaxia ievadis ne atrak ka 4
nedglas p&c arst€Sanas partrauksanas, jo Dengvaxia iedarbiba var nebiit tik laba;

e zales, kuras sauc par "imiinglobuliniem" vai imtinglobulinus saturoSus asins preparatus, piem&ram,
asinis vai plazmu. Saja gadfjuma arsts Jums Dengvaxia ievadis ne atrak ka 6 nedélas un vélams
pat 3 méneSus pec arstesanas partrauksanas, jo Dengvaxia iedarbiba var nebit tik laba.

Dengvaxia var ievadit viena laika ar difterijas, stingumkrampju, gara klepus vai rekombingto cilveka
papilomas virusa vakcinu. Ja viena laika tiek ievaditas vairakas vakcinas, tas jainjic€ dazadas vietas.

Griitnieciba un barosana ar kriiti

Neizmantojiet Dengvaxia, ja JUs esat vai Jusu meita ir griitniece vai baro bérnu ar kriiti. Ja Jus esat vai

Jusu meita ir:

e reproduktiva vecuma, ir jalieto efektiva kontracepcija, lai izvairitos no griitniecibas iestasanas
vismaz vienu ménesi péc katras Dengvaxia devas ievadiSanas;

e jadomajat, ka Jums vai Jisu meitai varétu bit griitnieciba, vai planojat griitniecibu, pirms
Dengvaxia lietoSanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana
Dengvaxia nedaudz ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Dengvaxia satur fenilalaninu, natriju un sorbitu
Dengvaxia satur 8 mikrogramus fenilalanina katra 0,5 ml deva. Fenilalanins var biit kaitigs, ja Jums ir
fenilketontirija (FKU), kas ir reta genétiska slimiba, kuras gadijuma fenilalanins uzkrajas, jo

organisms nevar to pareizi izvadit.

Dengvaxia satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra 0,5 ml deva, - butiba ta ir “natriju
nesaturoSa”.

Dengvaxia satur 1,76 miligramus sorbita katra 0,5 ml deva.

3. Ka lietot Dengvaxia

Ieprieks bijusai denges virusa infekcijai jabiit apstiprinatai ar testeSanas rezultatiem, kas dokumenteti
slimibas v&sturé vai iegiiti pirms vakcinacijas.

Dengvaxia ievada Jusu arsts vai medmasa zemadas (subkutanas) injekcijas veida augsdelma. To
nedrikst injic€t asinsvada.

Jus vai Jusu bérns sanemsiet 3 injekcijas pa 0,5 ml — vienu ik péc 6 ménesSiem.
e Pirmo injekciju ievadis izvel&ta vai ieplanota datuma.

e Otra injekcija 6 m&nesus pec pirmas injekcijas.

e Tresa injekcija 6 méneSus pec otras injekcijas.

Dengvaxia jalieto saskana ar oficialajiem ieteikumiem.

Noradijumi arstiem un veselibas apriupes specialistiem par vakcinas sagatavoSanu ieklauti
instrukcijas beigas.
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Ja Jiis vai Jusu bérns aizmirstat par Dengvaxia injekciju

e Ja Jus vai Jusu bérns aizmirst par planoto injekciju, arsts pienems lemumu, kad veikt izlaisto
injekciju. Svarigi, lai Jiis vai Jiisu bérns ieverotu arsta, farmaceita vai medmasas sniegtos
noradijumus par turpmakam injekcijam.

e Ja esat aizmirsis vai nevarat ierasties planotaja laika, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par §is vakcinas lietosanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

4. lespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, Dengvaxia var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Smagas alergiskas (anafilaktiskas) reakcijas

Ja kads no Siem simptomiem rodas pec tam, kad esat atstajis vietu, kur Jums vai Jiisu bérnam veica
injekciju, nekavejoties sazinieties ar arstu:

apgriitinata elposana;

zilgana méle vai lupas;

izsitumi;

sejas vai rikles pietikums;

zems asinsspiediens, kas izraisa reiboni vai giboni;

peksna un nopietna saslimsanas sajiita vai slikta passajiita vienlaicigi ar asinsspiediena
pazeminasanos, kas izraisa reiboni un samanas zudumu, ar elposanas traucgjumiem saistitu
sirdsdarbibas paatrinasanos.

Sis pazimes vai simptomi (anafilaktiskas reakcijas) parasti rodas neilgi p&c injekcijas ievadisanas un
laika, kamér Jiis vai Jiisu berns vel atrodas klinika vai arsta prakses vieta. Loti reti tie var rasties pec
jebkuras vakcinas ievadiSanas (Iidz 1 no 10 000 cilvekiem).

Citas smagas reakcijas

Daziem cilvékiem, kuri pirms vakcinacijas nav bijusi inficéti ar denges virusu, var bt palielinats
smagaka, slimnica arst€jama denges drudza risks, ja viniem vélak iekoz ar denges virusu inficéts ods.
Sis risks galvenokart sak palielinaties tresaja gada pec pirmas injekcijas.

Citas blakusparadibas
Turpmak min&tas blakusparadibas petijumu laika radas berniem, jaunieSiem un pieaugusajiem. Lielaka
dala blakusparadibu radas 3 dienu laika pec Dengvaxia injekcijas.

oti biezi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem):
galvassapes;
muskulu sapes (mialgija);
visparégji slikta passajita (savargums);
vajums (asténija);
reakcijas injekcijas vieta: sapes un apsartums (erit€éma);
drudzis.

e o 0o 0 0 o~

Biezi (var skart ne vairak ka 1 no 10 cilvékiem):
o reakcijas injekcijas vieta: asinsizplidums (hematoma), pietiikums un nieze.

Retak (var skart ne vairak ka 1 no 100 cilvekiem):
deguna vai rikles (augsgjo elpcelu) infekcijas;

sapes vai pietikums deguna vai rikle (nazofaringits);
reibonis;

rikles iekaisums (sapes mutes dobuma un riklg);
klepus;

slikta dasa;
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vemsana,

izsitumi (uz adas);

kakla sapes;

drebuli;

adas sacietéjums injekcijas vieta;
asinoSana injekcijas vieta.

Loti reti (var skart ne vairak ka 1 no 10 000 cilvékiem):
e alergiskas reakcijas.

Papildu blakusparadibas pieaugu$ajiem

Retak (var skart ne vairak ka 1 no 100 cilvékiem):
e limfmezglu paliclinasanas (limfadenopatija);
sausa mute;

locitavu sapes (artralgija);

siltuma sajiita injekcijas vieta;

nespeks.

Papildu blakusparadibas bérniem un pusaudziem (no 6 lidz 17 gadu vecumam, ieskaitot)
Reti (var skart ne vairak ka 1 no 1000 cilvékiem):

e iesnas (rinoreja);

e niezosi izsitumi (natrene).

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
arT uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas zinoSanas sisteémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku
informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Dengvaxia

Uzglabat Dengvaxia b&rniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot Dengvaxia pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites p&c "EXP". Deriguma
termins$ attiecas uz noradita meénesa pedejo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C - 8°C).
Nesasaldet.
Uzglabat vakcinu argja kastite, lai pasargatu no gaismas.

P&c sajauksanas (sagatavoSanas) ar iepakojumam pievienoto Skidinataju vakcina jaizlieto 6 stundu
laika, ja ta tiek uzglabata 2°C - 8°C temperatiira (t. i., ledusskap1) un pasargata no gaismas.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzgs aizsargat apkart&jo vidi.
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6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Dengvaxia satur

e P&c sagatavoSanas viena deva (0,5 ml) satur 4,5 - 6,0 logio CCIDso* katra (1., 2., 3. un 4.) serotipa
himeriska dzeltena drudza denges virusa (dziva, novajinata).
* CCIDso: deva, kas inficé 50% $tnu kultiras.
** [egiits Vero $linas, izmantojot rekombinantu DNS tehnologiju. ST vakcina satur gengtiski
modificétus organismus (GMO).

e (itas sastavdalas ir neaizvietojamas aminoskabes, tai skaita fenilalanins, aizvietojamas
aminoskabes, arginina hidrohlorids, saharoze, trehalozes dihidrats, sorbits (E420), trometamols,
urinviela, natrija hlorids, Gidens injekcijam, salsskabe un natrija hidroksids pH regulesanai.

Dengvaxia argjais izskats un iepakojums

Dengvaxia ir pulveris un $kidinatajs injekciju suspensijas pagatavosanai. Dengvaxia tiek piegadata ka
pulveris 5 devu flakona un $kidinatajs 5 devu flakona (2,5 ml). Pulveris un $kidinatajs pirms lietoSanas
ir jasamaisa kopa.

Dengvaxia ir pieejama iepakojumos pa 5 (vakcinas un $kidinataja flakoni ir iepakoti viena kastite).

Pulveris ir balts, viendabigs, liofilizéts pulveris, kas var bt pielipis flakona pamatnei (var bt
gredzena formas masa).

Skidinatajs (0,9% natrija hlorida $kidums) ir dzidrs, bezkrasains $kidums.

P&c sagatavosanas ar iepakojumam pievienoto skidinataju Dengvaxia ir dzidrs, bezkrasains skidrums,
kas var satur€t baltas vai caurspidigas dalinas.

Registracijas apliecibas 1paSnieks:
Sanofi Pasteur

14 Espace Henry Vallée

69007 Lyon

Francija

Razotajs:

SANOFI PASTEUR

Parc Industriel d'Incarville
27100 Val de Reuil
Francija

vai

SANOFI PASTEUR NVL
31-33 Quai Armand Barbés
69250 Neuville-sur-Sadne
Francija

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas paSnieka
vietgjo parstavniecibu:
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Belgié/ Belgique /Belgien
Sanofi Belgium
tel.: +32 2 710.54.00

Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel.: +370 5 236 91 40

Tel: +420 233 086 111

Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg
Swixx Biopharma EOOD Sanofi Belgium

Ten.: +359 (0)2 4942 480 tel.: +32 2 710.54.00
Ceska republika Magyarorszag

Sanofi s.r.o. sanofi-aventis zrt

Tel.: +36 1 505 0055

Tel.: 0800 54 54 010
Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 21 130

Danmark Malta

Sanofi A/S Sanofi S.r.l.

Tel: +45 4516 7000 Tel: +39 02 39394275
Deutschland Nederland
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH Sanofi B.V.

Tel: +31 20 245 4000

Sanofi-Aventis Movonpoécwnn AEBE
TnA.+30 210 900 16 00

Eesti Norge

Swixx Biopharma OU Sanofi-aventis Norge AS
Tel.: +372 640 10 30 Tel: +47 67 1071 00
E\rada Osterreich

Sanofi-Aventis GmbH
Tel: +43 (1) 80185-0.

Espaiia
sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

Polska
Sanofi Pasteur Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 280 00 00

France

Sanofi Pasteur Europe

Tél: 0800 222 555

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

Portugal
Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 35 89 400

sanofi-aventis Ireland T/A SANOFI
Tel: + 353 (0) 1 4035 600

Hrvatska Romania

Swixx Biopharma d.o.0 Sanofi Romania SRL
Tel.: +385 1 2078 500 Tel.: +40(21) 317 31 36
Ireland Slovenija

Swixx Biopharma d.o.0.
Tel.: +386 1 235 51 00

TnA.: +357 —22 741741

Island Slovenska republika
Vistor Swixx Biopharma s.r.o.
Tel : +354 535 7000 Tel.: +421 2 208 33 600
Italia Suomi/Finland

Sanofi S.r.1. Sanofi Oy

Tel: 800536389 Tel: +358 (0) 201 200 300
Kvmpog Sverige

C.A. Papaellinas Ltd. Sanofi AB

Tel.: +46 8-634 50 00

Latvija
Swixx Biopharma SIA
Tel.: +371 6 616 47 50

United Kingdom (Northern Ireland)
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +44 (0) 800 035 2525

Si lietosanas instrukcija pédéjo reizi parskatita [{[MM/GGGG}].

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
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Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas aprupes specialistiem

o Tapat ka lietojot citas injic€jamas vakcinas, vienmer viegli pieejamai jabiit atbilstoSai
mediciniskai arst€sanai un uzraudzibai gadijumam, ja pec Dengvaxia ievadiSanas rodas
anafilaktiska reakcija.

o Dengvaxia nedrikst samaisit viena §lirc€ kopa ar citam zalem.

o Dengvaxia nekada gadijuma nedrikst injicet intravaskulari.

. Imunizacija javeic subkutanas (s.c.) injekcijas veida, vislabak augsdelma deltveida muskula
apvidi.

. Ka psihologiska atbildes reakcija uz injekciju ar adatu péc vai pat pirms vakcinacijas var rasties
sinkope (&ibonis). Javeic pasakumi, lai noverstu savainosanos kriSanas gadijuma un arstétu
sinkopi.

SagatavoSana un riciba ar daudzdevu iepakojumu

Dengvaxia pirms ievadi$anas ir jasagatavo.

Dengvaxia sagatavo, ar sterilu §lirci un adatu ievadot 5 devu liofilizéta pulvera flakona ar vidgji brinu
nonemamo vacinu visu 5 devu flakona ar tumsi peleku nonemamo vacinu esoso $kidinataja (0,9%
natrija hlorida skiduma) daudzumu.

Lai parnestu $kidinataju, izmantojiet sterilu $lirci un adatu.

Parnesiet visu $kidinataja flakona (kuram ir tumsi peleks nonemams vacins) saturu uz pulvera
flakonu (kuram ir vidgji briins nonemams vacins).

3. Maigi pagroziet, Iidz pulveris ir izskidis.

N —

Suspensija pirms ievadiSanas ir vizuali japarbauda. P&c sagatavoSanas Dengvaxia ir dzidrs,
bezkrasains skidrums, kas var saturét baltas vai caurspidigas (endogénas izcelsmes) dalinas.

P&c pilnigas izskidinasanas sagatavotas suspensijas 0,5 ml devu ievelk sterila §lirc€. Lai panemtu katru
no 5 devam, jaizmanto jauna sterila §lirce un adata. leteicams izmantot 23G vai 25G izmera adatu.

Pirms katras injekcijas sagatavota suspensija velreiz maigi japasvarsta.
Jaizvairas no saskares ar dezinfekcijas lidzekliem, jo tie var inaktivét vakcinas sastava eso$os virusus.
P&c sagatavoSanas ar iepakojumam pievienoto $kidinataju Dengvaxia jaizlieto 6 stundu laika.

Dalgji izmantotie daudzdevu flakoni jaglaba 2°C-8°C temperatiira (t. i., ledusskapi) un jasarga no
gaismas.

Atlikusas vakcinas devas jaiznicina imunizacijas sesijas nosléguma vai 6 stundu laika péc
sagatavoSanas — atkariba no ta, kas ir agrak.

Dalgji izlietots daudzdevu flakons nekavegjoties jaiznicina $ados gadijumos:

e deva nav panemta sterila veida;

o katras ieprieksgjas devas sagatavoSanai vai atvilkSanai nav izmantota jauna sterila slirce un adata;
e aizdomas par dalgji izlietota flakona kontaminaciju;

e redzamas kontaminacijas pazimes, piemeram, izskata parmainas.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jiem noteikumiem.
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