I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

IXTARO suspensija injekcijam
Japanese encephalitis vaccine (inactivated, adsorbed)
Japanas encefalita vakcina (inaktivéta, adsorbéta)

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 deva (0,5 ml) IXIARO satur:
Japanas encefalita virusa celms SAy4-14-2 (inaktivéts)™ 6 AV?
atbilst stiprumam < 460 ng EDsg

' tiek razots Vero §iinas
? adsorbéts aluminija hidroksida, hidratéta (apméram 0,25 miligramu AI**)
3antigéna vienibas

Paligvielas ar zinamu iedarbibu:

Zales satur kaliju mazak par Immol (39 mg) katra 0,5 ml deva, - biitiba tas ir “kaliju nesaturosas”, un mazak
par 1 mmol natrija (23 mg) katra 0,5 ml deva, - batiba tas ir “natriju nesaturoas”. Ss zales var saturét
nelielu daudzumu atlieku natrija metabisulfita, kas ir zem noteikSanas limena.

Fosfatu fiziologiskajam bufer§skidumam 0,0067 M (POy,) ir $ads salu sastavs:

NaCl - 9 mg/ml

KH,PQO, - 0,144 mg/ml

Na,HPO, - 0,795 mg/ml

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Suspensija injekcijam.

Dzidrs skidrums ar baltam nogulsném.
4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

IXIARO ir paredzéts lietoSanai pieaugusajiem, pusaudziem, bérniem un zidainiem vecuma no 2 méneSiem
aktTvai imunizacijai pret Japanas encefalitu.

IXIARO lietoSana jaapsver individiem, kam ir paaugstinats saslimsanas risks celo$anas vai nodarboSanas dél.
4.2. Devas un lietosanas veids

Devas

Pieaugusie (vecuma no 18 lidz <65 gadiem)

Primarais vakcinacijas kKurss sastav no divam atseviskam 0,5 ml devam, ko ievada péc $ada parasta grafika:
pirma deva — 0. diena;

otra deva — 28 dienas p€c pirmas devas.

Atrais grafiks



personam vecuma no 18 Iidz <65 gadiem var veikt vakcinaciju p&c atra grafika §ada veida:
pirma deva — 0. diena;
otra deva — 7 dienas péc pirmas devas.

Izmantojot abus grafikus, primara imunizacija javeic vismaz vienu nedélu pirms iesp&jama kontakta ar
Japanas encefalita virusu (JEV) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Personam, kas sapémusas pirmo IXIARO devu, ieteicams pabeigt primaro divu devu vakcinacijas kursu ar
IXIARO.

Ja primarais divu devu imunizacijas kurss netiek pabeigts, pilnvertiga aizsardziba pret infekciju var
neizveidoties. legutie dati liecina, ka, ievadot otro devu 11 ménesu laika p&c pirmas, tiek panakti augsti
serokonversijas raditaji (skatit 5.1. apakSpunktu).

Revakcinacijas deva
Revakcinacijas deva (tresa deva) jaievada otra gada laika (no 12. 1idz 24. ménesim) p&c primaras
imunizacijas pirms varbutgja atkartota kontakta ar Japanas encefalita virusu (JEV).

Personam, kas paklautas pastavigam Japanas encefalita virusinfekcijas riskam (piem., laboratorijas
personalam un cilvékiem, kas uzturas endémiskos regionos), revakcinacijas deva jaievada 12. ménesi péc
primaras imunizacijas (skatit 5.1. apakSpunktu).

Dati par ilgtermina serologisko aizsardzibu p&c pirmas revakcinacijas devas, kas ievadita 12-24 ménesus
pec primaras imunizacijas, liecina, ka otra revakcinacija javeic 10 gadus p&c pirmas revakcinacijas devas,
bet pirms iespg&jama kontakta ar JE virusu.

Gados vecaki pacienti (> 65 gadu vecuma)

Primarais vakcinacijas kurss sastav no divam atseviskam 0,5 ml devam, ko ievada p&c $ada parasta grafika:
pirma deva — 0. diena;

otra deva — 28 dienas péc pirmas devas.

Primara imunizacija javeic vismaz vienu nedélu pirms iespg&jama kontakta ar Japanas encefalita virusu (JEV)
(skatit 4.4. apakSpunktu).

Personam, kas sanémusas pirmo IXIARO devu, ieteicams pabeigt primaro divu devu vakcinacijas kursu ar
IXIARO.

Ja primarais divu devu imunizacijas kurss netiek pabeigts, pilnvertiga aizsardziba pret infekciju var
neizveidoties. legiitie dati liecina, ka, ievadot otro devu 11 ménesu laika p&c pirmas, tiek panakti augsti
serokonversijas raditaji (skatit 5.1. apakSpunktu).

Revakcinacijas deva

Lidzigi ka daudzam vakcinam, gados vecakiem pacientiem imiina atbilde uz IXIARO ir mazaka neka gados
jaunakiem pieaugusajiem. Gados vecakiem pacientiem nav zinams aizsardzibas ilgums, tad€] pirms
turpmaka kontakta ar JE virusu jaapsver revakcinacijas devas (tresa deva) ievadisana. Dati par
nepiecieSsamibu veikt talaku revakcinaciju nav pieejami.

Pediatriska populacija

Beérni un pusaudzi vecumd no 3 [idz 18 gadiem

Primaras vakcinacijas sériju veido divas atseviskas 0,5 ml devas saskana ar §adu grafiku:
pirma deva: 0. diena;

otra deva: 28 dienas péc pirmas devas.

Beérni vecumad no 2 ménesiem lidz 3 gadiem

Primaras vakcinacijas s€riju veido divas atseviskas 0,25 ml devas saskana ar $§adu grafiku:
pirma deva: 0. diena;

otra deva: 28 dienas péc pirmas devas.

Noradijumus par 0,25 ml devas sagatavosanu bérniem vecuma no 2 méneSiem lidz 3 gadiem skatit 6.6.
apaksSpunkta.



Ieteicams, lai pacienti, kas sanémusi IXIARO pirmo devu, pabeidz primaro divu devu vakcinacijas kursu ar
IXIARO.

Revakcinacijas deva (bérni un pusaudzi)

Revakcinacijas deva (tresa deva) jaievada otra gada laika (no 12. lidz 24. ménesim) p&c primaras
imunizacijas pirms varbit€ja atkartota kontakta ar Japanas encefalita virusu (JEV).

Beérniem un pusaudziem, kas paklauti pastavigam Japanas encefalita virusinfekcijas riskam (pieméram,
cilvékiem, kas uzturas endémiskos regionos), revakcinacijas deva jaievada 12. ménesi p&c primaras
imunizacijas (skatit 5.1. apakSpunktu).

Bérniem un pusaudziem vecuma no 3 lidz 18 gadiem jaievada viena 0,5 ml revakcinacijas deva.
Bérniem vecuma no 14 ménesiem lidz 3 gadiem jaievada viena 0,25 ml revakcinacijas deva.
Noradijumus par 0,25 ml devas sagatavosanu bérniem vecuma no 2 mé€nesiem lidz 3 gadiem skatit
6.6. apakspunkta.

Nav datu par ilgtermina serologisko aizsardzibu bérniem laika perioda, kas ilgaks par diviem gadiem p&c
pirmas revakcinacijas, kura ievadita 1 gadu péc primaras imunizacijas.

Berni vecuma lidz 2 ménesiem
IXTARO drosums un efektivitate lietojot berniem vecuma Iidz 2 ménesSiem, nav pieradita. Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

Vakcina jaievada intramuskularas injekcijas veida deltveida muskuli. Zidainiem par injekcijas vietu var
izmantot augsstilba priek$gjo sanu pusi. IXIARO nekad nedrikst injicét intravaskulari.

Ja IXIARO ievada vienlaikus ar injic€jamam vakcinam, tas jaievada katra Sava pusg€, izmantojot atseviskas
Slirces.

Iznémuma karta IXIARO var ievadit arT zemada pacientiem ar trombocitop€niju vai asinsreces trauc€jumiem,
jo p&c intramuskularas injekcijas var sakties asinosana. levadiSanai zemada var sekot suboptimala atbildes
reakcija uz vakcinu (skatit 4.4. apakSpunktu). Tomer jaatceras, ka nav kliniskas efektivitates datu, kas
atbalstitu ievadiSanu zemada.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu un/vai jebkuru no 6.1 apak$punkta uzskaititajam paligvielam vai atlieku
vielam protamina sulfatu, formaldehidu, liellopu seruma albuminu, saimnieka $tinu DNS, natrija
metabisulfitu (skatit 2. punktu), saimnieka $iinu proteinu.

Pacientiem, kam ir paaugstinatas jutibas reakcijas péc pirmas vakcinas devas, nedrikst ievadit otro devu.
Personam, kam ir akiits smags febrils stavoklis, vakcinas ievadiSana jaatliek.

4.4, TIpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana
Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologiskas izcelsmes zalu izsekojamibu, precizi janorada ievadito zalu nosaukums un s&rijas
numurs.

Tapat ka visam injic€jamam vakcinam, vienmer jabit pieejamai mediciniskai arst€Sanai un uzraudzibai, lai
arstetu retus anafilaktiskas reakcijas gadijumus, kas var sekot péc vakcinas ievadiSanas.
IXTARO nekad nedrikst ievadit intravaskulari.

Tapat ka ar citam vakcinam, vakcinacija ar IXIARO ne vienmer var radit pilnu aizsardzibu.
IXIARO neaizsarga pret encefalitu, ko izraisa citi mikroorganismi.



Tapat ka citas intramuskularas injekcijas, So vakcinu nedrikst ievadit intramuskulari personam ar
trombocitopéniju, hemofiliju vai citiem asinsreces traucéjumiem (skatit 4.2. apakSpunktu).

P&c 10 dienam p&c pirmas i.m. vakcinacijas novérotais serokonversijas raditajs pieaugusajiem ir 29,4%, un
97,3% nedglu p&c otras i.m. vakcinacijas, izmantojot parasto grafiku. Imunizaciju veicot ar atro grafiku,

7 dienas péc otras i.m. vakcinacijas noverotais serokonversijas raditajs ir 99%. Tadg] primara imunizacija
jabeidz vismaz vienu nedg€]u pirms iesp&jamas saskares ar Japanas encefalita virusu (JEV).

Neievadot otru vakcinas devu, aizsardzibu pret Japanas encefalitu nav iesp&jams nodrosinat.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

IXIARO vienlaikus ievadisana ar citam vakcinam

Kliniskajos pétijumos tika izvértéta IXIARO ievadisana kopa ar inaktivétu A hepatita vakcinu un inaktivétu
trakumsergas vakcinu, izmantojot divus dazadus grafikus. Netika noverota imiinas atbildes mijiedarbiba
starp Japanas encefalita virusa (JEV) un hepatita A virusa (HAV) vai trakumsérgas virusa vakcinam (skatit
5.1. apakSpunktu).

levadot vienlaikus, IXIARO un citu pétamo vakcinu droSuma profili netika negativi ietekmgti.

Pacientiem, kas sanem imiinsupresivu terapiju vai pacientiem ar imiindeficitu var nebiit pietiekama imiina
atbilde.

Pediatriska populacija
Bérniem un pusaudziem nav veikti mijiedarbibas petijumi.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baroSana ar kriti

Griitnieciba

Ir pieejami ierobezoti dati par IXIARO lietosanu griitniecém.

Pétijumos ar dzivniekiem nav atrasta skaidra kliniska nozime (skatit 5.3. apaksSpunktu).
Drosibas apsvérumu dé] ir jaizvairas no IXIARO lietoSanas griitniecibas laika.

Barosana ar kriti

Nav zinams, vai IXIARO nonak mates piena.

Nav sagaidama ietekme uz ar kriiti barotiem jaundzimus$ajiem/zidainiem, ta ka sistémiska IXIARO iedarbiba
sievietem, kas baro ar kriti, ir nieciga. Tomer, ta ka datu nav un lai iev€rotu piesardzibu, IXIARO
nevajadzetu lietot zidiSanas laika.

Fertilitate
Pétijuma ar zurkam nekonstatéja ar vakcinu saistitu ietekmi uz matiSu vairo$anos, auglu svaru, pécnacgju
izdzivoSanu un attistibu.

4.7. letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
IXIARO neietekmé vai nedaudz ietekmé spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Vakcinas droSums tika izvertéts dazados kontrol&tos un nekontrol&tos kliniskos p&tijumos, kuru gaita
IXTARO sanéma 5021 vesels pieaugusais (no neendémiskam valstim) un 1559 bérni un pusaudzi
(galvenokart no endémiskam valstim).

Apméram 40% arstéto pacientu bija sisteémiskas blakusparadibas un apméram 54% bija reakcijas injekcijas
vieta. Tas parasti rodas pirmo tris dienu laika p&c vakcinacijas. Visbiezak tas ir vieglas pakapes un paziid
dazu dienu laika. Netika novérota blakusparadibu biezuma palielina8anas pieauguSajiem starp pirmo un otro
devu un péc revakcinacijas devas sanemsanas.

Visbiezakas blakusparadibas pieaugu3ajiem bija galvassapes (20% pacientu), mialgija (13%), sapes
injekcijas vieta (33%), jutigums injekcijas vieta (33%) un nogurums (12,9%).



Visbiezak zinoto nevélamo blakusparadibu skaita berniem un pusaudziem bija drudzis, caureja, gripai lidzigi
simptomi, uzbudinamiba, sapes injekcijas vieta, jutigums injekcijas vietda un apsartums injekcijas vieta
(skatit 1. tabulu).

Blakusparadibas ir uzskaititas atkariba no to biezuma sada veida:
loti biezi: >1/10

biezi: >1/100 lidz < 1/10

retak: >1/1 000 Iidz < 1/100

reti: >1/10 000 Iidz < 1/1 000

Pieauguso un gados vecdaku pieauguso (>65 gadi) populdcija

Asins un limfdtiskas sistemas traucéejumi
Retak: limfadenopatija
Reti: trombocitopénija

Nervu sistemas traucejumi

Loti biezi: galvassapes

Retak: migréna, galvas reiboni

Reti: parestézijas, neiriti, disgeizija, sinkope*

Acu bojajumi
Reti: plakstinu tiiska

Ausu un labirinta bojajumi
Retak: vertigo

Sirds funkcijas traucéjumi
Reti: sirdsklauves, tahikardija

Elposanas sistemas traucejumi, kriskurvja un videnes slimibas
Reti: dispnoja

Kunga un zarnu trakta traucéjumi
Biezi: slikta dusa

Retak: vem3ana, caureja, sapes vedera
Adas un zemadas audu bojajumi
Retak: izsitumi, nieze, hiperhidroze
Reti: natrene, eritéma

Skeleta-muskufu un saistaudu sistémas bojajumi
Loti biezi: mialgija

Retak: skeleta-muskulu stivums, artralgija

Reti: sapes ekstremitates

Vispareji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vietd

Loti biezi: sapes injekcijas vieta, jutigums injekcijas vieta, nogurums

Biezi: gripai lidzigi simptomi, pireksija, citas reakcijas injekcijas vieta, pieméram, apsartums, sacietéjums,
taska un nieze

Retak: drebuli, diskomforta sajiita, asténija

Reti: perifériska tiiska

Izmekléjumi
Retak: aknu enzimu Iimena paaugstinasanas

*Zinots arl no pécregistracijas pieredzes

Pediatriska populacija (vecuma no 2 méne$iem lidz <18 gadiem)




1. tabula.  Blakusparadibu biezums b&rniem vecuma no 2 méneSiem lidz 3 gadiem, kas sanéma 0,25 ml
devu, un bérniem un pusaudZiem vecuma no 3 Iidz 18 gadiem, kas sanéma 0,5 ml devu.

Blakusparadibu reakcijas (%) péc
devas/vecuma
Organu sistému klasifikacija 0,25 ml 0,5ml
leteicamais termins N=783 N=628
2 meénesi lidz <3 gadi 3 gadi lidz <18 gadi
Asins un limfatiskas sistemas
traucejumi
Limfadenopatija 0,1 0,0
Vielmainas un uztures
traucejumi
Samazinata apetite 8,2 1,9
Nervu sistémas traucéjumi
Galvassapes 2,9 6,1
Elposanas sistemas traucéjumi,
kraskurvja un videnes slimibas
Klepus 0,5 0,3
Kunga un zarnu trakta
traucejumi
Caureja 11,9 1,4
Vemsana 7,3 19
Slikta diisa 3,9 19
Sapes veédera 0,1 0,0
Adas un zemadas audu bojajumi
Izsitumi 6,3 1,4
Skeleta-muskulu un saistaudu
sisttmas bojajumi
Mialgija 3,0 7,1
Visparéji traucejumi un
reakcijas ievadi§anas vieta
Pireksija 28,5 10,4
Gripai lidzigs stavoklis 10,9 2,9
Uzbudinamiba 10,9 1,9
Nogurums 3.5 3,5
Injekcijas vietas apsartums 10,0 4,1
Sapes injekcijas vieta 6,1 14,1
Jutigums injekcijas vieta 4,2 14,7
Tiska injekcijas vieta 3,6 2,2
Sacietgjums injekcijas vieta 1,2 19
Nieze injekcijas vieta 0,6 1,6
Izmekléjumi
Aknu enzimu Itmena 0,5 0,2
paaugstinasanas

Zinosana par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lugti zinot par
jebkadam iesp&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas zinosanas
sistémas kontaktinformaciju.



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

4.9. Pardozesana
Nav zinots par simptomiem, kas saistiti ar pardoz&Sanu.

Pediatriska populacija
Nav zinots par pardozesanas gadijumiem pediatriskajai populacijai. Netisa 0,5 ml IXIARO devas ievadiSana
bérniem vecuma no 1 lidz 3 gadiem nerada draudus droSibai (5.1 apakSpunkts).

5. FARMAKOLOGISKAS TPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: vakcinas, virusu vakcinas, encefalita vakcinas. ATK kods: JO7BA02

Darbibas mehanisms

Japanas encefalita (JE) vakcinas darbibas mehanisms nav pilniba skaidrs. Pétijumi ar dzivniekiem ir
pieradijusi, ka vakcina stimulé imiino sistému, lai ta izstradatu antivielas pret Japanas encefalita virusu. Sis
antivielas visbiezak ir aizsardzibas mehanisms. Ar pelém, ko arst€ja ar cilvéka IXIARO antiserumu, veica
problémpétijumus. Sie p&tijumi pieradija, ka gandriz visas peles, kam tika veikts virusa kultiiras
neitralizacijas tests ar titru vismaz 1:10, bija aizsargatas no letalas Japanas virusa encefalita slimibas.

Kliniska efektivitate un droSums

Nav veikti prospektivi efektivitates petijumi. Imina atbilde uz IXIARO tika p&tita apméram 3119 veseliem

pieaugusiem pacientiem, kas bija iesaistiti septinos randomiz&tos, kontrol&tos kliniskos p&tijumus un piecos
nekontrol&tos 3. fazes pétfjumos, un apméram 550 veseliem bérniem, kas bija iesaistiti divos randomizgtos,

kontrol&tos un divos nekontrolétos 3. fazes kliniskos p&tijumos.

Imunogenitates pamatpérjums (pieaugusie)

Vakcinas radita imiina atbilde tika izvertéta randomizeta, aktivi kontrol&ta, novérotaja akla daudzcentru

3. fazes kliniskaja p&tijuma, kura bija ieklauti 867 veseli viriesi un sievietes, kam tika ievadita IXIARO vai
ASV apstiprinata JEV vakcina JE-VAX (0., 7. un 28. diena, ievadot subkutani). Primarais papildinoS$ais
parametrs bija serokonversijas raditajs (anti-JEV antivielu titrs >1:10) un vid&jie geometriskie titri (GMT),
ko visa pétijuma populacija izvertgja 56. diena ar virusa kultiiras neitralizacijas testu (PRNT).

56. diena pacientu dala, kam bija notikusi serokonversija, bija lidziga abas arstéSanas grupas (attiecigi
96,4% IXIARO pret 93,8% JE-VAX). 56. diena GMT IXIARO gadijuma palielingjas Iidz 243,6, bet JE-
VAX 1idz 102,0. Imiina atbilde, ko inducé IXIARO, nebija vajaka par JE-VAX inducéto (2. tabula).

2.tabula.  Serokonversijas raditaji un vidgjie geometriskie titri IXIARO un JE-VAX pétijuma populacija.
JEV neitraliz&joso antivielu titri noteikti, izmantojot JEV celmu SA;,-14-2.

Serokonversijas raditaji

Laiks IXIARO JE-VAX
N=365 N=370
% (n) % (n)
0. apmeklgjums (skrings) 0 0
3. apmeklI&jums (28. diena) 54 (197) 86,8 (321)
4. apmekl&jums (56. diena) 96,4 (352) 93,8 (347)
Vidgjais geometriskais titrs (ar virusa kultiiras neitralizacijas testu)
Laiks IXIARO JE-VAX
N=365 N=370
GMT (n) GMT (n)
0. apmekl&jums (skrinings) 5,0 (365) 5,0 (370)
3. apmeklgjums (28. diena) 17,4 (363) 76,9 (367)
4. apmekl&jums (56. diena) 243,6 (361) 102,0 (364)




Vecuma ietekmi uz IXIARO un JE-VAX imiino atbildi izvért€ja ka sekundaro parametru $aja aktivi
kontrol&taja p&tijuma, salidzinot pacientus, kas ir 50 gadus veci un vecaki (N=262, vidgjais vecums 59,8), ar
tiem, kas jaunaki par 50 gadiem (N=605, vid€jais vecums 33,9).

Nebija ieverojamas atskiribas IXIARO un JE-VAX serokonversijas raditajos pacientiem, kas jaunaki par 50
gadiem ar tiem, kam bija >50 gadu 28. vai 56. diena péc vakcinacijas. Vidgjie geometriskie titri bija
ieverojami augstaki 28. diena pacientiem, kas bija jaunaki par 50 gadiem, neka tiem, kam bija >50 gadu
(80,9 pret 45,9, p=0,236), bet Saja arst€Sanas grupa nebija ievérojamu atskiribu 56. diena. Netika noveroti
ieveérojami no vecuma atkarigi efekti uz vidéjiem geometriskajiem titriem grupa, kas sanéma IXIARO.
Nebija ieverojamas atskiribas IXIARO un JE-VAX serokonversijas raditajos pacientiem, kas jaunaki par 50
gadiem, ar tiem, kam bija >50 gadu 28. vai 56. diena katra grupa.

Antivielu noturiba (pieaugusie)

Antivielu noturiba tika izvertéta nekontroléta 3. fazes apsekoSanas kliniskaja pétijuma, iesaistot pacientus,
kas bija piedalijusies divos pamatp&tijumos un sanémusi vismaz vienu IXIARO devu. Ilgtermina IXIARO
imtina atbilde péc pirmas vakcinacijas ar IXIARO tika vértéta 24 ménesus ilga laikposma apak3sgrupai ar
181 pacientu no arstésanai paredzetas (intent-to-treat — 1TT) populacijas un 152 pacientiem 36 ménesus ilga
laikposma.

Dati par ITT populacijas pacientiem ar PRNT5,>1:10 un GMT 2., 6., 12., 24. un 36. ménesi apkopoti

3. tabula.

3.tabula.  Dati par ITT populacijas pacientiem ar PRNT5,>1:10 un vidgjie geometriskie titri (GMT) 2., 6.,
12., 24. un 36. meénesT pec vakcing$anas ar IXIARO

Pacienti ar PRNT5,>1:10 GMT
Laiks % (n/N) 95% ticamibas GMT (N) 95% ticamibas
intervals intervals
2. meénesis 08,9 (179/181) [96,1; 99,7] 310,8 (181) [268,8; 359,4]
6. ménesis 05,0 (172/181) [90,8; 97,4] 83,5 (181) [70,9; 98,4]
12. ménesis | 83,4 (151/181) [77,3; 88,1] 41,2 (181) [34,4; 49,3]
24. ménesis | 81,8 (148/181) [75,5; 86,7] 44,3 (181) [36,7; 53,4]
36. ménesis | 84,9 (129/152) [78,3; 89,7] 43,8 (152) [36,5; 52,6]

Novérota GMT samazinasanas atbilst prognozém un liela mera sakrit ar datiem par citam inaktivétam JE

vakcinam.

Antivielu noturiba 24 ménesus ilga laikposma p&c primaras vakcinacijas tika izverteta ari cita atklata

3. fazes apsekoSanas pétljuma. Taja tika ieklauti 116 pacienti, kas bija sanémusi ieteicamo primaro IXIARO
kursu. Sestaja ménesi PRNTs>1:10 bija 82,8% pacientu (95% TI: 74,9, 88,6, N=116), 12. ménesi — 58,3%
pacientu (95% TI: 49,1, 66,9, N=115). Divdesmit ceturtaja ménesi 48,3% pacientu (95% TI: 39,4, 57,3,
N=116), kas sanéma ieteicamo primaro imunizacijas kursu, PRNT5x, titri joprojam bija vienadi ar 1:10 vai
augstaki. GMT $iem pacientiem min&taja laika bija 16,2 (95% TI: 13,8, 19,0).

Revakcinacija (pieaugusie)

Atklata nekontroléta 3. fazes pétijuma ietvaros 15. ménesi péc primaras imunizacijas tika veikta
revakcinacija ar vienreiz&ju 6 pg (0,5 ml) IXIARO devu. Visi taja iesaistitie 198 pacienti bija ieklauti ITT
un drosibas populacija.

Dati par pacientiem ar PRNTs>1:10 un GMT dinamiku pieejami 4. tabula.

4.tabula.  Dati par ITT populacijas pacientiem ar PRNTs,>1:10 un vidgjie geometriskie titri (GMT) pirms
vienreizgjas 6 Ug (0,5 ml) revakcinacijas devas ievadiSanas un 1., 6. un 12. ménesi péc tas (revakcinacija
veikta 15 ménesus péc ieteicamas primaras imunizacijas ar IXIARO)



Pacienti ar PRNT5>1:10 GMT
95% TI 95% TI
Pirms revakcinacijas 69,2% [62,4%; 75,2%] 22,5 [19,0; 26,7]
0. diena (n=198)
28. diena (n=198) 100,0% [98,1%; 100,0%] 900,1 [742,4; 1091,3]
6. ménesis (N=197) 98,5% [95,6%; 99,5%] 487 4 [390,7; 608,1]
12. ménesis (n=194) 98,5% [95,6%; 99,5%] 361,4 [294,5; 443,5]

Antivielu noturiba péc revakcinacijas (pieaugusie)
Ieprieks aprakstita revakcinacijas pétijuma nekontroléta atklata p&tijuma paplasinajuma aptuveni 6 gadus
pec revakcinacijas atkartoti izmekl&ja 67 pacientus, lai noteiktu JEV neitraliz€josSo antivielu titrus. 96%
pacientu (64/67) joprojam bija aizsargajosi antivielu titri (PRNT5>1:10) un GMT — 148 (95%TI: 107,
207). Lai projicétu vid€jo aizsardzibas ilgumu, izmantoja matematisku modeléSanu. Pamatojoties uz $o
modeli, noteica, ka vidgjais aizsardzibas ilgums biis 14 gadi un 75% vakcinéto 10 gadus saglabasies
aizsargajoSi antivielu limeni (PRNTs>1:10). Tad€] otra revakcinacija javeic 10 gadus péc pirmas
revakcinacijas, kas ievadita 1 gadu p&c primaras imunizacijas, bet pirms iesp&jama kontakta ar JEV virusu.

Atras imunizacijas grafiks (pieaugusie)
IXIARO imunogenitati, ievadot to atbilstosi atras imunizacijas grafikam, izveérteéja randomizg&ta, noverotaja
akla 3. fazes petjjuma. Kopuma 217 pacientiem vecuma no 18 [1dz <65 gadiem ievadija IXIARO kopa ar
inaktivétu trakumsergas vakcinu (Rabipur) atbilstosi atras imunizacijas grafikam 0. diena un 7. diena, un
56 pacientiem ievadija tikai IXIARO atbilsto$i parastajam imunizacijas grafikam 0. diena un 28. diena.
Abos grafikos pacientu proporcija, kuriem lidz 7 un I1idz 28 dienam p&c p&dgjas imunizacijas noveroja
serokonversiju, bija [idziga. Abiem grafikiem serokonversijas raditaji un antivielu titri arT saglabajas
salidzino$i augsti lidz pat 12 méneSus p&c pirmas imunizacijas (5. tabula).
Atro grafiku parbaudija, vienlaikus ievadot IXIARO un Rabipur, bet atro grafiku var lietot IXIARO
atseviski, jo netika nov€rota abu vakcinu savstarpgji izraisiti iminie traucgjumi (skatit 4.5. apak$punkta).

5. tabula;

Serokonversijas raditaji un vidgjie geometriskie titri (GMT) anti-JEV neitraliz&josajam

antivielam 0., 14., 21., 35., 56. un 365. diena p&c imunizacijas ar IXIARO un inaktiv&tu
trakumse&rgas vakcinu, izmantojot atro grafiku, un atseviski lietojot IXIARO, izmantojot
parasto grafiku (p&tijuma populacija).

Serokonversijas raditaji GMT
(pacientu proporcija ar PRNT5>1:10) (virusa kultiras neitralizacijas tests)
Atrais grafiks Parastais grafiks Atrais grafiks Parastais grafiks
% (n/N) % (n/N) (N) (N)
Vakcinacijas shéma IXIARO 0., IXIARO 0., IXIARO 0., IXIARO 0.,
7. diena 28. diena 7. diena 28. diena
Rabipur 0., 3., - Rabipur 0., 3.,
7. diena 7. diena
0. diena 6 (13/215) 9 (5/55) 5,63 (215) 5,73 (55)
14. diena 99 (206/209) NP 715 (209) NP
21. diena 100 (207/208) NP 1255 (208) NP
35. diena 99 (203/206) 100 (47/47) 690 (206) 376 (47)
56. diena 98 (200/204) 100 (49/49) 372 (204) 337 (49)
365. diena 94 (188/199) 88 (42/48) 117 (199) 39 (48)

NP= nav piemérojams
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Daléja primara imunizacija (pieaugusie)

Revakcinacijas devu imunogenitate tika izvertéta ari pétijuma, kura tika apzinata imunitates noturiba,
izmantojot atskirigus primaras imunizacijas kursus (2x6 pg: N=116, 1x12 pg: N=116 un 1x6 pg: N=117).
Pacientiem, kuri tika klasific&ti ka seronegativi (PRNTsy titri < 1:10) 6. un/vai 12. ménesT p&c primaras
imunizacijas, 11 vai 23 ménesus péc pirmas devas sanemsanas tika ievadita vienreiz&ja 6 g (0,5 ml)
revakcinacijas deva. Iegitie rezultati liecina, ka primara imunizacijas kursa otro devu var ievadit 11 ménesu
laika p&c pirmas devas. Dati par imtinatbildes reakcijam uz turpmakajam dazada laika péc pilnas vai dalgjas
primaras imunizacijas sanemtajam devam apkopoti 6. tabula.

6. tabula.  Serokonversijas raditaji (SCR) un vidgjie geometriskie titri (GMT) Cetras ned€las pec 6 ug
revakcinacijas devas ievadisanas ITT populacijas pacientiem ar PRNTs, <1:10 (ja PRNTs, mazaks par 1:10,
serologiska aizsardziba vairs netiek nodro$inata) 11. un 23. ménesi péc ieteicamas (2X6 Q) primaras
imunizacijas un dal&jas (1x6 pg) primaras imunizacijas ar IXIARO

(n/N) SCR GMT [95% TI]
Revakcinacija péc ieteicamas primaras
imunizacijas (2x6 Q)
Revakcinacija 11. ménesi (27/17) 100% 673,6 |[378,7;1198,2]
Revakcinacija 23. ménest (27/27) 100% 2536,7 [1467,7,
4384,4]
Otra deva péc dal&jas primaras
imunizacijas (1x6 ug)
Otra deva 11. ménesi (99/100) 99% 504,3 [367,3; 692,3]
Otra deva 23. ménesi (5/5) 100% 571,4 [88,2; 3702,9]

Vienlaiciga lietosana (pieaugusie)

IXIARO vienlaikus ievadisana ar inaktiveto A hepatita virusa (HAV) vakcinu (HAVRIX 1440)

Vienlaiciga IXIARO lietosana ar inaktivéto A hepatita virusa (HAV) vakcinu (HAVRIX 1440) ir petita
viena kliniskaja petijuma. Nebija mijiedarbibas imiinas atbildes radiSana ne uz JE virusu, ne uz HAV.
Vienlaiciga IXIARO un inaktivetas A hepatita vakcinas ievadiSana neuzradija sliktakus rezultatus attieciba
uz anti-JE virusu neitraliz€joso antivielu un HAV antivielu GMT un serokonversijas raditajiem katram
antivielu tipam (7. tabula).

7.tabula.  Serokonversijas raditaji un vidgjie geometriskie anti-JEV neitralizgjoso antivielu titri 56. diena
un serokonversijas raditaji un geometriskie HAV antivielu titri 28. diena pétijuma populacija

Serokonversijas raditaji un vidgjie geometriskie titri anti-JEV neitralizéjo§am antivielam 56. diena

% ar SCR GMT 95% TI
C grupa IXIARO + HAVRIX1440 100,0 202,7 [153,7; 261,2]
A grupa: IXIARO + placebo 98,2 192,2 [147,9; 249,8]
Serokonversijas raditaji un vidgjie geometriskie titri anti-JEV neitraliz&josam antivielam 28. diena
% ar SCR GMT 95% TI
C grupa: IXIARO + HAVRIX 1440 100,0 150,0 [111,7; 202,3]
B grupa: HAVRIX + placebo 96,2 124,0 [91,4; 168,2]

IXIARO vienlaikus ievadisana ar inaktivetas trakumsérgas vakcinas ievadisanu (Rabipur):

Noverotaja akla 3. fazes p&tijuma pieaugusajiem vecuma no 18 1idz <65 gadiem pétija IXIARO un Rabipur
vienlaikus ievadiSanu péc parasta grafika, salidzinot ar attiecigo vakcinu ievadiSanu atseviski. Nenovéroja
anti-JEV neitraliz&jo$o antivielu geometrisko vidgjo titru (GMT) un serokonversijas raditaju atSkiribas

(8. tabula). Netika arT traucéta imiina atbildes reakcija uz Rabipur.
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8.tabula:  Serokonversijas raditaji (pacientu proporcija ar PRNTz>1:10) un GMT (virusa kultiiras
neitralizacijas tests) anti-JEV neitraliz&josajam antivielam péc IXIARO un Rabipur ievadiSanas
péc parasta grafika pétijuma populacija

Serokonversijas raditaji un vidgjie geometriskie titri anti-JEV neitraliz&josam antivielam 56. diena

SCR [%] (n/N) GMT [95% TI]
(N)

IXIARO + Rabipur 100 299 [254-352]
(157/157) (157)

IXIARO 100 337 [252-451]
(49/49) (49)

Vakcinacijas grafiki: IXIARO: 0./28. diena, Rabipur: 0./7./28. diena.

Imunogenitate gados vecakiem pacientiem (>65 gadi)

IXIARO imunogenitati izvértéja atklata nekontroléta pétijuma ar 200 veseliem gados vecakiem pacientiem
vecuma no 65 lidz 83 gadiem, tostarp, pacientiem ar stabilam blakusslimibam, piem&ram,
hiperholesterinémiju, hipertensiju, sirds un asinsvadu slimibu vai no insulina neatkarigu cukura diab&tu.
JEV neitraliz€josas antivielas noteica 42 dienas p&c primaras sérijas otras devas ievadi$anas (70. diena).
Salidzinot ar jaunakiem pieaugusajiem vai bérniem, gados vecakiem pacientiem ir mazaka imiina atbildes
reakcija pret vakcinéSanu, kas nosakama serokonversijas raditajos (pacientu procentuala attieciba ar PRNTs
titru >1:10) un vid€jos geometriskajos titros (9. tabula).

9.tabula:  Serokonversijas raditaji un vidgjie geometriskie titri JEV neitraliz€josajam antivielam 70. diena
populacijai, kurai paredzeta arstéSana, visai petijjuma populacijai un vecuma grupas

Serokonversijas raditaji un vidgjie geometriskie titri anti-JEV neitralizéjosam antivielam 70. diena

n/N SCR GMT 95% TI
Kopgja petijuma populacija 128/197 65% 37 29,2, 47,8
Vecuma grupa no 65 Iidz 75 gadiem 113/173 65,3% 37,2 28,6, 48,3
Vecuma grupa >75 gadi 15/23 65,2% 42,2 19,2; 92,7

Pediatriska populacija

2. fazes pétijuma ar veseliem b&rniem Indija 24 beérni vecuma no 1 1idz 3 gadiem tika vakcinéti ar 0,25 ml
IXIARO (licenc&ta deva Sai vecuma grupai) un 24 beérni sanéma pieauguso 0,5 ml devu. Dati ir ierobeZoti,
tomér §1s vecuma grupas drosuma profila nebija atskiribu starp 0,25 ml un 0,5 ml devu.

IXIARO imunogenitate un drosums bérniem un pusaudziem no JEV endémiskas valsts

IXIARO drosums un imunogenitate tika vertéti randomizgeta, kontroléta, atklata kliniska p&tijuma, kas tika
veikts Filipinas, kur JEV ir end€misks. IXIARO droSuma profils tika salidzinats ar kontroles vakcinam
Havrix (hepatita A vakcina, pediatriska formula 720 EL.U./0,5 ml) un Prevenar (pneimokoku 7-valenta
konjugata vakcina [difterijas CRM197 proteins]).

Imunogenitates vertesana tika veikta petijuma populacijas apakSgrupa un ietvéra serokonversijas raditaja
(SCR), kas definéts ka JEV neitraliz&joss antivielas titrs >1:10, pacientu proporciju, kas sasniedza vismaz
Cetrkartigu antivielu titru pieaugumu, un geometrisko vidgjo titru (GMT) 56. diena un 7. menesi péc devas
un p&c vecuma grupas. IXIARO radita imiina atbilde atspogulota 10. tabula.

10. tabula.  Serokonversijas raditaji, raditaji pacientiem ar vismaz Cetrkartigu pieaugumu JEV
neitraliz&joso antivielu titros un vid&jiem geometriskiem titriem sakuma punkta, 56. diena un 7.
menesT pec vecuma grupas un terapijai paredzeto pacientu populacijas
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Vakcinas deva 0,25 ml 0,5 ml

2 ménesi — 6 ménesi — 1 gads - 3 gadi - 12 gadi -

Vecuma grupa <6 menesi <12 ménesi <3 gadi <12 gadi <18 gadi

Serokonversijas raditaji % (n/N)

Pirmsvakcinacija 30% (3/10) 0% (0/20) 3,2% (4/125) | 16,8% (17/101) | 45,7% (64/140)

56. diena 100,0%

100% (9/9) 100% (19/19) | 99,2% (119/120) (100/100) 100% (137/137)

7. menesis 100% (10/10) | 100% (18/18) | 85,5% (106/124) | 91,0% (91/100) | 97,1% (133/137)

Pacientu proporcija, kas sasniedza JEV antivielu titru ¢etrkartigu un lielaku pieaugumu % (n/N)

6. diena 100 (9/9) 047 (18/19) | 9,7(116/120) | 94,0(94/100) | 77.4 (106/137)
7. ménesis 80,0 (8/10) 83,3 (15/18) 75,8 (94/124) 71,0 (71/100) 65,0 (89/137)
Vidgjais geometriskais titrs (N)
Pirmsvakcinacija 8,42 (10) 5° (20) 5,52 (124) 6,54 (101) 13,08 (140)
56. diena 687,35 (9) 377,79 (19) 258,90 (121) 213,67 (100) 175,63 (137)
7. ménesis 159,27 (10) 64,00 (18) 38,91 (125) 43,60 (100) 86,61 (137)

ONegativi pirmsvakcinacijas titri tika attiecinati uz 5.

DroSums un panesiba tika vert&ti visa pétijuma populacija. Vecaki vai pacienti registréja nelabvéligus
notikumus dienasgramatas kartit€ pirmajas septinas dienas péc katras vakcinacijas. Vecakiem vai pacientiem
tika jautats par nepieminétiem nelabvéligiem notikumiem otras vakcinacijas diena un personigo vizisu laika,
un tika veikta mediciniska izmekléSana 28 dienas (56. diend) un 6 ménesus (7. ménesi) péc otras devas.
IXIARO drosuma profils bija Iidzigs Havrix vai Prevenar profilam.

Antivielu noturiba un revakcindcija berniem un pusaudziem no JEV endemiskam valstim

JEV neitraliz€joSu antivielu noturiba p&c primaras imunizacijas un IXARO revakcinacijas, kas veikta
12 meéneSus pec primaras imunizacijas, droSumu un imunogenitati tika vert€ta randomizeta, kontroléeta,
atklata klmiska pétijuma, kas tika veikts Filipinas, kur JEV ir endémisks (300 bérni, vidgjais vecums
5,3 gadi, diapazons no 1,2 1idz 17,3 gadiem). Tris gadus atkartoti izmekl&ja 150 bérnus, kuri nesanéma
revakcinaciju; divus gadus atkartoti izmeklgja v€l 150 bérnus, kas péc 1 gada sanéma revakcinaciju (0,25 ja
revakcinacijas laika vecums <3 gadi, 0,5 ml, ja vecums 3 gadi un vairak). Serologiskas aizsardzibas raditaju
(seroprotection rate — SPR), kas tiek definéti k@ neitraliz€joSo antivielu titrs >1:10 un vidgjais
geometriskais titrs (GMT), dati ir sniegti 11. tabula. Revakcinacija izraisja ievérojamu GMT palielinajumu
un divus gadus p&c revakcinacijas serologiskas aizsardzibas raditaji saglabajas 100%.

11. tabula:  Serologiskas aizsardzibas raditaji un vidéjie geometriskie titri ar IXIARO revakcinaciju un bez
tas 12., 13., 24. un 36. ménesi terapijai paredz&to pacientu populacija

Bez revakcinacijas Revakcinacija 12 meénesus peéc primaras imunizacijas
N =150 N =149
Laika punkts p&c primaras 0,25 ml revakcinacija 0,5 ml revakcinacija
imunizacijas N=81 N=67

Serologiskas aizsardzibas raditaji % (n/N)

12. ménesis 89,9 (134/149) 97,5 (79/81) 89,6 (60/67)
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13. ménesis NP 100 (81/81) 100,0 (67/67)
24. menesis 89,0 (130/146) 100 (80/80) 100,0 (67/67)
36. ménesis 90,1 (128/142) 100,0 (76/76) 100,0 (67/67)
Vidgjais geometriskais titrs

12. m@nesis 46 67 40

13. m@nesis NP 2911 1366

24. ménesis 50 572 302

36. ménesis 59 427 280

NP = nav piemérojams

IXIARO imunogenitate un drosums bérniem un pusaudziem no JEV neendémiskam valstim

IXIARO dro$ums un imunogenitate tika vertéti nekontroléta, atklata kliniska p&tfjuma Amerikas
Savienotajas Valstis, Eiropa un Australija veseliem virieSiem un sievietém, kas planoja doties celojuma uz
JEV endémiskiem regioniem. Bérni un pusaudZi vecuma no 3 lidz 18 gadiem sanéma divas 0,5 ml vakcinas
devas un bérni vecuma no 2 meénesiem lidz 3 gadiem san&ma divas 0,25 ml vakcinas devas 0. diena un 28.
diena intramuskularas injekcijas veida. Izvért€ja 64 pacientu imunogenitates datus. SCR un GMT dati ir
sniegti 12. tabula.

12. tabula: Serokonversijas raditaji un JEV neitraliz€joSo antivielu vidéjais geometriskais raditajs péc
vakcinas devas un vecuma grupas. Terapijai paredz&to pacientu populacija

IXIARO Laiks SCR GMT 95% ClI
deva n/N
enesi Ii 100% 216,2 | 106,0; 441,0
Veguma grupa >2 ménesi I1idz <3 0,25 ml 56 diena 0
gadi 5/5
. 100% 48,0 0,0;
7. ménesis 212 3214485,7
. . 100% 340,7 | 269,8;430,3
Vecuma grupa >3 lidz <18 gadi 0,5ml 56. diena
57/57
. 90,6% 57,1 38,4; 84,9
7. ménesis
29/32

Antivielu noturiba bérniem un pusaudziem no JEV neendemiskam valstim

Antivielu noturibu vertgja nekontroléta, atklata atkartota kliniska p&tijuma Amerikas Savienotajas Valstis,
Eiropa un Australija tris gadus pec primaras vakcinacijas ar IXIARO. Ilgtermina datus par imunogenitati
izvertgja 23 berniem, kuru vid&jais vecums bija 14,3 gadi diapazona no 3 Iidz 18 gadiem. SCR un GMT dati
ir sniegti 13. tabula.
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13. tabula: Serologiskas aizsardzibas raditaji un JEV neitraliz&joso antivielu vid&jais geometriskais titrs

pec vakcinas devas un vecuma grupas. Terapijai paredz&to pacientu populacija

Serologiskas aizsardzibas raditaji
(Pacientu proporcija ar PRNT5>1:10)

Vidgjais geometriskais titrs
(virusa kultairas neitralizacijas tests)

% (n/N) GMT [95%TI]
P&c primaras P&c primaras P&c primaras P&c primaras
imunizacijas ar imunizacijas ar imunizacijas ar imunizacijas ar
0,25 ml devu 0,5 ml devu 0,25 ml devu 0,5 ml devu
12. ménesis 0% (0/0) 89.5% (17/19) - 48 [28; 80]
24. ménesis 100% (1/1) 90.9% (20/22) 193 [n.p.] 75 [46; 124]
36. ménesis 100% (1/1) 88.9% (16/18) 136 [n.p.] 61 [35; 106]

n.p. 95% ticamibas intervalu nav iesp€&jams noteikt (dati par vienu pacientu)

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas
Nav piemérojams.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Neklinisko toksicitates datu apjoms ir ierobezots.

Reproduktivajos un pre-/postnatalos toksicitates p&tijumos netika noveroti ar vakcinu saistiti efekti uz
reprodukciju, augla svaru, izdzivoSanu un pecnacgju attistibu. Tomér grupa, kas sanéma divas devas, tika
noverota nepilna skeleta dalu parkaulosanas, bet tas netika noverots grupa, kas sanéma tris vakcinas devas.
Sobrid ir grati izskaidrot, vai $is fenomens ir saistits ar vakcinu vai nav.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Fosfatu fiziologiskais buferskidums, kas sastav no:
natrija hlorida

kalija dihidrogénfosfata;

natrija hidrogénfosfata;

tidens injekcijam.

Adjuvantus skatit 2. apakSpunkta.

6.2. Nesaderiba

Saderibas petijumu trilkuma dg] §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém.
6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2°C—8°C).
Nesasaldet.
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Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

6.5. lepakojuma veids un saturs

0,5 ml suspensijas pilnslircé (T klases stikls) ar virzuli (hlorbutila elastoméra). Iepakojuma ir viena §lirce ar
atsevisku adatu vai bez tas.

6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvideéS$anai un citi noradijumi par riko$anos

Pilnslirce ir tikai vienreiz&jai lietoSanai un to nedrikst lietot vairakiem cilvékiem. Pilnslirce ir gatava
lietoSanai. Ja adata nav pievienota, izmantojiet sterilu adatu.

Nelietojiet, ja blistera iepakojuma folija nav neskarta vai iepakojums ir bojats.

Uzglabajot var tikt novérotas sikas, baltas nogulsnes ar dzidru bezkrasainu §kidruma kartinu virs tam.
Pirms lietoSanas rapigi sakratiet $lirci, lai iegitu baltu, opalescgjosu, viendabigu suspensiju. Nelietojiet, ja
péc sakratiSanas ir redzamas dalinas vai mainijusies krasa vai ja $lirce izskatas mehaniski bojata.

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

Informacija par IXIARO 0.5 ml devas ievadi$anu pacientiem vecuma no 3 gadiem

Pilnas 0,5 ml devas ievadiSanai rikojieties Sadi:

1. Sakratiet §lirci, lai iegiitu viendabigu suspensiju.

2. Viegli pagrieZot, nonemiet §lirces uzgali. Neméginiet uzgali noraut vai novilkt, jo ta var sabojat
Slirci.

3. Pievienojiet pilnslircei adatu.

Informacija par IXIARO 0,25 ml devas lieto$anu bérniem vecuma lidz 3 gadiem

0,25 ml devas ievadiSanai bérniem vecuma no 2 méneSiem lidz 3 gadiem rikojieties $adi.

1. Sakratiet §lirci, lai iegiitu viendabigu suspensiju.

2. Viegli pagrieZzot, nonemiet §lirces uzgali. Neméginiet uzgali noraut vai novilkt, jo ta var sabojat
Slirci.

3. Pievienojiet pilnslircei adatu.

4. Turiet §lirci vertikali uz augsu.

5. Stumiet virzula aizturi 1idz sarkanas Iinijas malai uz $lirces cilindra, ka norada sarkana bultina
(skatit 1.att€lu)*, lai atbrivotos no nevajadziga tilpuma.

6. Atlikusa tilpuma injic€Sanai, pievienojiet jaunu sterilu adatu.

* Ja, spiezot virzula aizturi, tiek parsniegta sarkana Iinija, 0,25 ml devu nevar garantét un jaizmanto jauna
Slirce.

1. attéls: 0,25 ml
devas
sagatavoSana
ievadiSanai
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7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Valneva Austria GmbH

Campus Vienna Biocenter 3

A-1030 Vienna

Austrija

8.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/08/501/001
EU/1/08/501/002

9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2009.gada 31.marts
P&dgjas parregistracijas datums: 2014.gada 28.februaris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS
<{MM/GGGG}>

Sikaka informacija par $im zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu/.
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11 PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-1) UN
RAZOTAJS(-1), KURS(-I) 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(-1) UN RAZOTAJS(-1), KURS(-1)
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

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

Valneva Scotland Ltd.
Oakbank Park Road,
Livingston EH53 0TG
Lielbritanija

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

Valneva Austria GmbH
Campus Vienna Biocenter 3
A-1030 Vienna

Austrija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.
Oficiala serijas izlaide

Saskana ar grozitas Direktivas 2001/83/EK 114. pantu oficialo sérijas izlaidi veiks valsts laboratorija vai cita
§im merkim apstiprinata laboratorija.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesniegianas 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 vietné.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

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
atjaunotajos apstiprinatajos RPP.

Papildinats RPP jaiesniedz:
e p&c Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Ipasi gadijumos, kad sanemta jauna informacija,
kas var bitiski ietekmét ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances vai riska
mazina$anas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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111 PIELIKUMS

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

Aréjais iepakojums

| 1. ZALUNOSAUKUMS

IXTARO suspensija injekcijam

Japanese encephalitis vaccine (inactivated, adsorbed)
(Japanas encefalita vakcina) (inaktivéta, adsorbéta)
Pieaugusajiem, pusaudziem un b&rniem.

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-1)

1 deva (0,5 ml) IXIARO satur:
6 AV (antigéna vienibas, kas atbilst stiprumam < 460 ng EDs) inaktivéta Japanas encefalita virusa celma
SA.4-14-2 (ko razo Vero §iinas), kas adsorbéts hidratéta aluminija hidroksida (apmé&ram 0,25 mg AI*").

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas:
Fosfata buferskidums, kas sastav no natrija hidroksida, kalija dihidrog€nfosfata, natrija hidrogénfosfata un
tidens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam.
Viena 0,5 ml deva pilnslirce.
Viena 0,5 ml deva pilnslircé + 1 adata

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Intramuskularai (i.m.) lieto3anai.
Sakratiet, lai izveidotos viendabiga suspensija.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

Neinjicét intravaskulari.

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz:
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi (2°C-8°C).
Nesasaldet.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

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

Jaiznicina atbilstosi vietejam prasibam.

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Valneva Austria GmbH
Campus Vienna Biocenter 3
A-1030 Vienna

Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/08/501/001
EU/1/08/501/002

13.  SERIJAS NUMURS UN ZALU KODS

Ser.:

14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

‘ 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.>

<Nav piemérojams.>

| 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

< PC: {numurs}
SN: {numurs}
NN: {numurs} >

<Nav piemérojams.>
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES
Blistera folija

Tuksa balta folija bez drukatas informacijas.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA 1ZMERA TIESA IEPAKOJUMA
Pilnslirces etikete

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

IXIARO suspensija injekcijam
Japanese encephalitis vaccine (Japanas encefalita vakcina)
Intramuskularai (i.m.) lietoSanai

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz:

4. SERIJAS NUMURS

Seér.:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1 deva, 0,5 ml

6. CITA

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldet.

25



B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA

26



LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA LIETOTAJAM

IXTARO suspensija injekcijam
Japanese encephalitis vaccine (inactivated, adsorbed)
(Japanas encefalita vakcina, inaktivéta, adsorbéta)

Pirms Jis vai Jiisu bérns sanem $o vakcinu, uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums
svarigu informaciju.

e Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.

Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam.

S1 vakeina ir parakstita tikai Jums un/vai Jiisu bernam. Nedodiet to citiem.

Ja Jums un/vai Jasu bérnam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas ari uz
iesp&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir IXIARO un kadam nolikam to lieto

Kas jazina pirms Jis un/vai Jiisu bérns sanem IXIARO
Ka lietot IXIARO

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat IXIARO

Iepakojuma saturs un cita informacija

O UTAWN P Y

1. Kas ir IXIARO un kadam noliikam to lieto

IXIARO ir vakcina pret Japanas encefalita virusu.
Vakcina liek organismam paSam izstradat aizsardzibu (antivielas) pret So slimibu.

IXIARO lieto, lai novérstu saslim$anu ar Japanas encefalita virusu (JEV). Sis viruss galvenokart sastopams
Azija, un cilvéks ar to inficgjas no odiem, kas iekodusi inficétam dzivniekam (pieméram, ciikai). Daudziem
infictajiem attistas viegli simptomi vai tie neattistas vispar. Cilvékiem, kam attistas smaga slimiba, JE
visbiezak sakas ar gripai lidzigiem simptomiem, drudzi, drebuliem, nogurumu, galvassap&m, nelabu diiSu un
vems$anu. Agrina slimibas stadija var but apjukums un uzbudinamiba.

IXIARO jaievada tikai pieaugusajiem, pusaudziem, bé&rniem un divus ménesu veciem un vecakiem
zidainiem, kas celo uz valstim, kuras JE ir end€misks, vai kuri paklauti slimibas riskam darba d&l.

2. Kas jazina pirms Jiis un/vai Jiisu bérns sanem IXIARO

Nelietojiet IXIARO $ados gadijumos:

o ja Jums un/vai Jasu bérnam ir alergija (paaugstinata jutiba) pret aktivo vielu vai kadu citu (6. punkta
miné&to) $o zalu sastavdalu;

o ja Jums un/vai Jasu bérnam pé&c ieprieksgjas IXIARO devas attistijas alergiska reakcija; alergiskas
reakcijas pazimes var biit niezo$i izsitumi, elpas triikums un sejas un méles pietikums;

o ja Jums un/vai Jasu bérnam ir drudzis; $aja gadijuma Jusu arsts parcels vakcinaciju.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
IXTIARO nedrikst injicet asinsvada.
Primara imunizacija japabeidz vismaz vienu ned€lu pirms iesp&jamas saskares ar JEV.

Pastastiet savam arstam:
o ja péc jebkadas vakcinas ievadiSanas Jums un/vai Jasu bérnam ir bijusas veselibas problémas;
o ja Jums un/vai Jisu bérnam ir kadas zinamas alergijas;
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o ja Jums un/vai Jisu bérnam ir asinsreces trauc&jumi (slimiba, kuras dé| var rasties spécigaka
asinoSana neka parasti) vai asins platniSu samazinasanas, kas palielina asinoSanas vai zilumu
veidoSanas risku (trombocitopénija);

o ja Jasu bérns ir jaunaks par diviem ménesiem jo IXIARO nav parbaudits zidainiem, kas jaunaki par 2
meénesiem;
. ja Jasu vai Jasu bérna imainsistéma nedarbojas pareizi (imandeficits) vai ja Jis un/vai Jasu bérns lieto

medikamentus, kas ietekm€ Jiisu imtinsistému (piemé&ram, tadas zales ka kortizonu vai pretvéza zales).
Arsts ar Jums parrunas iespéjamos IXIARO ieguvumus un risku.

Ludzu, ievérojiet:

o IXIARO nevar izraisit slimibu, pret ko tas aizsarga;

. IXIARO nenovérsis infekciju, ko izraisijusi citi virusi, nevis Japanas encefalita viruss;

o Tapat ka jebkura cita vakcina, vakcinacija ar IXIARO var neizraisit aizsardzibu visos gadijumos.
o Jums un Jiisu bérnam ir jaievéro piesardziba, lai samazinatu odu kodumus (adekvats apgérbs,

repelentu lietoSana, moskitu tikli) pat pec IXIARO sanemsanas.

Citas zales un IXIARO
P&tijumos ar cilvékiem, lai izvertétu zalu efektivitati un nekaitigumu (kliniskajos p&tijumos), ir apstiprinats,
ka IXIARO var ievadit kopa ar A hepatita vakcinu un trakumsérgas vakcinu.

Pastastiet savam arstam par visam zalém, kuras Jis un/vai Jiisu bérns lietojat p&dg€ja laika, esat lietojis vai
varétu lietot, tai skaita zales, kas nopérkamas bez receptes vai, ja nesen esat sanémis kadu citu vakcinu.

Griitnieciba, baro§ana ar Kriiti un fertilitate

Ir pieejami ierobezoti dati par IXIARO lietosanu griitnieceém un sievietém, kas zida bérnu.

Drosibas apsvérumu dg] ir jaizvairas no IXIARO lietoSanas griitniecibas vai baroSanas ar krti laika.
Ja Jums iestajusies griitnieciba vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varetu biit iestajusies
gritnieciba vai planojat griitniecibu, pirms §1s vakcinas lietoSanas konsultgjieties ar arstu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

IXIARO neietekmé vai nedaudz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

IXARIO satur kaliju un natriju
Zales satur kaliju mazak par 1mmol (39 mg) katra 0,5 ml deva, - biitiba tas ir “kaliju nesaturosas”, un mazak
par 1 mmol natrija (23 mg) katra 0,5 ml deva, - biitiba tas ir “natriju nesaturoSas”. Sis zales var saturet

nelielu daudzumu atlieku natrija metabisulfita, kas ir zem noteikSanas Itmena.

3. Ka lietot IXIARO

Ieteicama deva pieaugusajiem, pusaudZiem un bérniem no 3 gadu vecuma ir divas 0,5 ml injekcijas:

o pirma injekcija 0. diena;
o otra injekcija 28 dienas péc pirmas injekcijas (28. diena).
PieauguSos vecuma no 18 1idz <65 gadiem v&l var vakcingt sadi:
. pirma injekcija 0. diena;
. otra injekcija 7 dienas péc pirmas injekcijas (7. diena).
Zidaini un bérni vecuma no 2 ménesiem Iidz 3 gadiem
Ieteicama deva zidainiem un b&rniem vecuma no 2 méneSiem Iidz 3 gadiem ir divas 0,25 ml injekcijas:
° pirma injekcija 0. diena;
. otra injekcija 28 dienas péc pirmas injekcijas (28. diena).
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Noradijumus par 0,25 ml devas sagatavosanu skatit lictoSanas instrukcijas beigas.

Parliecinieties, ka Jiis un/vai Jiisu b&rns pabeidz pilnu vakcinacijas kursu, ko veido divas injekcijas. Otru
injekciju ievada vismaz vienu nedélu pirms Jisu/Jisu bérna iesp&jamas paklausanas JE virusa iedarbibas
riskam. Pret&ja gadijuma Jus un/vai Jiisu bérns var nebiit pilniba aizsargats pret slimibu.

Otra gada laika (no 12. lidz 24. ménesim) pé&c atbilstoSi ieteikumiem veiktas primaras imunizacijas
pieauguSajiem, pusaudZiem, bérniem un zidainiem vecuma no 1gada var biit nepiecieSams veikt
revakcinaciju. PieauguSajiem otro revakcinaciju var veikt 10 gadus p&c pirmas revakcinacijas. Gados
vecakiem pacientiem (>65 gadi) revakcinaciju var veikt agrak. Jasu arsts izlems par revakcinacijas
nepiecieSsamibu un grafiku.

IevadiSana

Arsts vai medicinas masa injicés IXIARO Jisu vai Jisu bérna rokas augsdalas muskult (deltveida muskul?).
To nedrikst injicet asinsvada. Ja Jums vai Jisu be€rnam ir asinsreces traucgjumi, arsts var izlemt vakcinu
ievadit zem adas (subkutani).

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.

Ja esat aizmirsis lietot IXIARO

Ja Jums un/vai Jasu bérnam nav veikta planota injekcija, sazinieties ar savu arstu un vienojieties par otras
injekcijas veikSanas laiku. Neveicot otru injekciju, Jis un/vai Jusu bérns neiegtisiet pilnvertigu aizsardzibu
pret slimibu. Noskaidrots, ka otru injekciju var veikt 11 ménesu laika p&c pirmas injekcijas sanemsanas.

4, Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka citas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Vairums blakusparadibu, kas uzskaititas zemak, tika noveérotas kliniskajos petijumos. Tas parasti rodas
pirmo tris dienu laika p&c vakcinacijas, visbiezak tas ir vieglas pakapes un paziid dazu dienu laika.

Loti biezi (skar vairak neka 1 lietotaju no 10)
Galvassapes, muskulu sapes, sapes injekcijas vieta, jutigums injekcijas vieta, nogurums.

Biezi (skar 1 /idz 10 lietotajus no 100)
Slikta dasa, gripai Iidzigs stavoklis, drudzis, citas reakcijas injekcijas vieta (apsartums, sacietéjums, tiiska,
nieze).

Retak (skarl lidz 10 lietotajus no 1 000)

Vemsana, izsitumi uz adas, limfmezglu izmainas, migréna (puls§josas galvassapes, biezZi kopa ar sliktu dasu
un vemsanu, un jutigums pret gaismu), reiboni, vertigo (grieSanas sajuta), caureja, sapes védera, parmeriga
sviSana, nieze, drebuli, vispargja slikta passajiita, muskulu un locitavu stivums, sapes locitavas, vajums,
novirzes laboratorijas aknu testu rezultatos (paaugstinats aknu enzimu Iimenis).

Reti (skarl lidz 10 lietotajus no 10 000)

Sirdsklauves, paatrinata sirdsdarbiba, apgriitinata elpoSana, adas juSanas traucjumi (pieméram, durstosa
sajiita un notirpums), natrene, adas apsartums, sapes rokas un kajas, samazinats trombocitu skaits, nervu
iekaisums, ekstremitasu un potisu pietikums, izmainita garSas sajita, plakstinu tiiska, gibSana.

Papildu blakusparadibas bérniem vecuma no 2 méneSiem Iidz 3 gadiem

Bérniem vecuma no 2 ménesiem l1dz 3 gadiem $adas blakusparadibas novérotas biezak neka bérniem
vecuma no 3 lidz 12 gadiem, pusaudziem un pieaugusajiem.

Loti biezi: drudzis (28,9%), caureja (11,8%), gripai I1idzigs stavoklis (11,2%), uzbudinamiba (11,0%).
BieZi: apetites zudums, vems3ana, adas izsitumi.

Retak: klepus.
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Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jicties ar arstu. Tas attiecas arl uz iesp&jamajam
blakusparadibam, kas nav minétas Saja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam arf tiesi, izmantojot
V pielikuma minéto nacionalas zinoSanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jis
varat palidzét nodrosinat daudz plasaku informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat IXIARO

. Uzglabat §1s zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot IXIARO péc deriguma termina beigam, kas noradits uz areja iepakojuma un etiketes pec
“Derigs 1idz”. Deriguma termins$ attiecas uz noradita ménesa p&dg€jo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C-8°C).

Nesasaldet. Ja vakcina ir tikusi sasaldéta, to nedrikst lietot.

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko IXIARO satur

1 deva (0,5 ml) IXIARO satur:
Japanas encefalita virusa celms SA;4-14-2 (inaktivéts)"? 6 AV?,
kas atbilst stiprumam < 460 ng EDs.

' tiek razots Vero §iinas
? adsorbéts aluminija hidroksida, hidratéta (apméram 0,25 miligramu AI**)
3 antigéna vienibas

Aluminija hidroksids ir ieklauts vakcina ka adjuvants.
Citas sastavdalas ir: natrija hlorids, kalija dihidrogénfosfats, natrija hidrogénfosfats, tidens injekcijam.

IXTIARO arejais izskats un iepakojums
IXTARO ir suspensija injekcijam (0,5 ml stikla §lircé ar vai bez atsevikas adatas, iepakojuma ir viena $lirce).

IXIARO ir balta un pienam lidziga sterila suspensija, kas sakratot kliist homogena.

Registracijas apliecibas ipaSnieks un raZotajs

Registracijas apliecibas Tpasnieks:
Valneva Austria GmbH

Campus Vienna Biocenter 3
A-1030 Vienna

Austrija

e-pasts: infoixiaro@valneva.com

RaZotajs:

Valneva Austria GmbH
Campus Vienna Biocenter 3
A-1030 Vienna

Austrija
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Lai sanemtu papildu informaciju par §$im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipashieku:
infoixiaro@valneva.com

Si lieto$anas instrukcija pedéjo reizi parskatita.
Citi informacijas avoti
Sikaka informacija par $im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu/. ST lietosanas instrukcija ir pieejama visas ES/EEZ valodas Eiropas Zalu
agentiiras timekla vietng.

Talak sniegta informacija paredz€ta tikai veselibas apripes specialistiem:

Pilnslirce ir tikai vienreizgjai lietoSanai un to nedrikst lietot vairakiem cilvékiem. Pilnslirce ir gatava
lietoSanai. Ja adata nav pievienota, izmantojiet sterilu adatu.

Nelietojiet, ja blistera iepakojuma folija nav neskarta vai iepakojums ir bojats.

Uzglabajot var tikt noverotas sikas, baltas nogulsnes ar caurspidigu bezkrasainu Skidruma kartinu virs tam.
Pirms lietoSanas ripigi sakratiet §lirci, lai iegtitu baltu, opaliscgjoSu, viendabigu suspensiju. Nelietojiet ja
péc sakratiSanas ir redzamas dalinas vai mainijusies krasa, vai ja $lirce izskatas mehaniski bojata.

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

Informacija par IXIARO 0.5 ml devas ievadi$anu pacientiem vecuma no 3 gadiem

Pilnas 0,5 ml devas ievadiSanai rikojieties $adi:
1. Sakratiet §lirci, lai iegtitu viendabigu suspensiju.
2. Viegli pagrieZot, nopemiet §lirces uzgali. Neméginiet uzgali noraut vai novilkt, jo ta var sabojat §lirci.

3. Pievienojiet pilnslircei adatu.

Informacija par IXIARO 0,25 ml devas lieto$anu bérniem vecuma lidz 3 gadiem

0,25 ml devas ievadiSanai bérniem vecuma no 2 méneSiem lidz 3 gadiem rikojieties $adi.

Sakratiet $lirci, lai iegiitu viendabigu suspensiju.

Viegli pagriezot, nonemiet §lirces uzgali. Neméginiet uzgali noraut vai novilkt, jo ta var sabojat §lirci.
Pievienojiet pilnslircei adatu.

Turiet Slirci vertikali uz augsu.

Stumiet virzula aizturi Iidz sarkanas linijas malai uz $lirces cilindra, ka norada sarkana bultina (skatit
1.att€lu)*, lai atbrivotos no nevajadziga tilpuma.

6. Atlikusa tilpuma injic€8anai, pievienojiet jaunu sterilu adatu.

agrwdE

*Ja, spiezot virzula aizturi, tiek parsniegta sarkana linija, 0,25 ml devu nevar garantét un jaizmanto jauna
Slirce.
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2. attéls: 0,25 ml
devas
sagatavoSana
ievadiSanai
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