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1. ZALU NOSAUKUMS

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines
and Diagnostics suspensija injekcijam pilnslircg.

Pirmspandémijas gripas vakcina (H5N1) (virsmas antigéns, inaktivéts, ar adjuvantu).

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

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Gripas virusa virsmas antigéni (hemaglutinins un neiraminidaze)*, celms:

A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) lidzigs celms (NIBRG-14) 7,5 mikrogrami** 0,5 ml deva

* pavairots olas
** jzteikts mikrogramos hemaglutinina.

Adjuvants MF59C.1, kas satur:

skvalénu 9,75 miligramus0,5ml
polisorbatu 80 1,175 miligramus0,5 ml
sorbitana trioleatu 1,175 miligramus 0,5 ml

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Suspensija injekcijam pilnslirce.
Pienaini balts $kidrums.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

Aktiva imunizacija pret’Avgripas virusa apakstipu H5N1.

Siindikacija pamatota ar imunogenitates datiem, kas iegiiti no veselam personam vecuma no 18
gadiem péc divu vakcinas devu ievadiSanas, kuras saturéja A/Vietnam/1194/2004 (HSN1) lidzigu
celmu (skatit apakSpunktu 5.1).

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines
and Diagnostics ir jalieto saskana ar oficialajam rekomendacijam.

4.2 Devas un lietoSanas veids

Devas:

Pieaugusie un gados vecakas personas (sakot no 18 gadiem):
viena 0,5 ml deva izvéleta datuma.
Otra 0,5 ml deva ir jaievada vismaz p&c 3 nedglas ilga intervala.

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines
and Diagnostics tika noveértéta, ievadot to veseliem pieaugusajiem (18-60 gadus veciem) un veselam



gados vecakam personam (vecakam par 60 gadiem), izmantojot primaras vakcinacijas grafiku, péc
kura vakcingja 1. un 22. diena, un revakcinaciju (skatit apakSpunktus 4.8 un 5.1).

Ir ierobeZota pieredze ar personam, kas vecakas par 70 gadiem (skatit apakSpunktu 5.1).

Oficiali izzinotas gripas pandeémijas gadijuma, kuru izraisijis A/H5N1 viruss, personas, kuras ieprieks
vakcingtas ar vienu vai divam Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics devam, kuras bijis HA antigéns, kur§ atvasinats no
citas ta pasa gripas virusa apakstipa grupas, kuram pieder pand€mijas gripas celms, var sanemt vienu
Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics devu divu vieta, kas vajadzigas agrak nevakcin&tam personam (skatit apakS§punktu
5.1).

Pediatriska populacija:

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics drosiba un efektivitate, lietojot bérniem vecuma lidz 18 gadiem, lidz §im nav
pieradita. PaSlaik pieejamie dati par b&rniem vecuma no 6 meéneSiem Iidz~ 18 gadiem aprakstiti
apakSpunkta 5.1, tacu ieteikumus par devam nevar sniegt.

Dati nav pieejami par berniem vecuma [idz 6 ménesSiem.

LietoSanas veids

Imunizacija javeic intramuskularas injekcijas veida deltveida muskuli.
4.3 Kontrindikacijas

Anafilaktiska (t.i., dzivibu apdraudosa) reakcija anamneze uz kadu no sastavdalam vai niecigam
paliekam (olas un cala olbaltumvielam, ovalbuminu, kanamicina un neomicina sulfatu, formaldehidu
un cetiltrimetilamonija bromidu (CTAB)) $aja vakcina.

Tomér pandémijas gadijuma, kuru izraisijis saja vakcina ieklautais celms, var but noderigi ievadit So
vakcinu personam ar anafilaksi anamn&z&\(ka noteikts augstak), ar noteikumu, ka vajadzibas gadijuma
ir tilit pieejamas atdzivinaSanas iespgjas.

4.4  Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Jaievero piesardziba, ievadot So vakcinu personam ar zindmu paaugstinatu jutibu (atskirigu no
anafilaktiskas reakcijas) pret aktivo vielu, kadu no paligvielam un to paliekdm (olas un cala
olbaltumvielam, ovalbuminu, kanamicina un neomicina sulfatu, formaldehidu un cetiltrimetilamonija
bromidu (CTAB)).

Sai HSN1 vakcinai ir pieejami Joti ierobeZoti dati par slimniekiem ar pavadosam slimibam, ieskaitot
personas ar vajinatu imunitati.

Tapat ka visu injic€jamo vakciu gadijuma, janodrosina, lai pec vakcinas ievadiSanas, retos gadijumos
sakoties anafilaktiskam paradibam, vienmér butu viegli pieejama piemérota mediciniska palidziba un
uzraudziba.

Imunizacija ir jaatliek pacientiem, kuriem ir drudzis vai akiita infekcija.
Nekada gadijuma vakcinu nedrikst ievadit intravaskulari vai intradermali.
Nav datu par Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)

Novartis Vaccines and Diagnostics ievadisanu subkutani. Tap&c veselibas apripes sniedzgjiem ir
janoverte ieguvumi un potencialie riski, ievadot vakcinu personam ar trombocitopéniju vai jebkadu



asinsreces trauc€jumu, kas kontrindic€tu intramuskularu injekciju, ja vien potencialais ieguvums
neatsver asinos$anas risku.

Antivielu veidosanas pacientiem ar endogénu vai jatrogé€nu imiinsupresiju var biit nepietiekama.
Aizsargajosu imiinreakciju var neierosinat visas vakcinas (skatit apakSpunktu 5.1).

Kliniskajos petijumos tika noverota zinama krusteniska aizsardziba pret radniecigien HSN1 virusa
variantiem (skatit apakSpunktu 5.1).

Ta ka ir ieteicama otra deva, ir jaatzime, ka nav nekadu drosibas, imunogenitates vai efektivitates
datu, kas atbalstitu Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics un citu HSN1 monovalento vakcinu savstarp&ju aizstajamibu.

45 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Ar pieaugusajiem iegiitie dati paradija, ka vienlaiciga adjuvantus saturo$as vakcinas HSN1 un
sezonalo (inaktivetu virsmas) antigénu bez adjuvanta ievadiSana neizraisTja nekadus trauc€jumus nedz
sezonaliem celmiem, nedz art HSN1 celmiem.

SRH antivielu atbilde pret homologu H5N1 Vietnam celmu 43. diena sasniedza-visus CHMP
kriterijus visiem 3 celmiem. Vienlaiciga ievadiSana nebija saistama ar augstaku viet&ju vai sistémisku
reakciju Iimeni, salidzinot ar Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (sutface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics atsevisku ievadisanu.

Tatad $ie dati norada, ka Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis VVaccines and Diagnostics var ievadit yienlaicigi ar sezonalajam gripas vakcinam
bez adjuvanta (veicot injekcijas pretgjas puses locek]os).

Nav datu par Prepandemic Influenza vaccine (H5NZ1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics ievadiSsanu vienlaikus ar citam vakcinam.

Ja tiek apsvérta vienlaiciga ievadiSana ar citu vakcinu, katra imunizacija ir javeic atseviska loceklr.
Janem vera, ka blakusparadibas var pastiprindties.

Imunologiska atbilde var samazinaties{ja pacients sanem imiinsupresivas zales.

P&c vakcinacijas pret gripu ar ELASA metodi var iegiit viltus pozitivus serologijas testa rezultatus
antivielai uz cilvéka imiindeficita virusu-1 (HIV-1), hepatita C virusu un, ipasi, uz HTLV-1. Sados
gadijumos Western Blot:metode ir negativa. Sie parejosie viltus pozitivie rezultati var bt saistiti ar
IgM veidosanos, atbildot uz vakcinu.

4.6 Fertilitate, griitnieciba un zidiSanas periods
Petijums ar trusiem neuzradija reproduktivo vai attistibas toksicitati (skattt apakSpunktu 5.3).

Par sievietém, kam iestdjas gratnieciba klinisko p&tijumu laika ar Prepandemic Influenza vaccine
(H5NZ1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics (H5N1) vai
HIN1v vakcinam ar MF59C.1 adjuvantu, ir iegiti ierobeZoti dati.

Tiek vertets, ka vairak neka 90000 sievieSu griitniecibas laika sanéma H1N1v vakcinu Focetria, kas
satur tadu pasu daudzumu adjuvanta MF59C.1 ka Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface
antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines and Diagnostics. Tomér informacija par
rezultatiem pasreiz ir ierobezota. leprieksgji dati par spontani zinotiem notikumiem un vél
notiekoSiem pécregistracijas petijumiem (gritniecibas registrs un prospektivais iejaukSanas pétijums)
neliecina par tieSiem vai netieSiem kaitigiem adjuvantu MF59C.1 saturosu gripas vakcinu efektiem
attieciba uz griitniecibu, fertilitati, embrija/augla attistibu, dzemdibam vai postnatalo attistibu.



Ta ka nav paredzéta Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics lietoSana arkartas situacija, tas ievadiSana griitniecibas laika var
tikt atlikta ka piesardzibas pasakums.

Veselibas apriipes sniedz&jiem ir janoverte ieguvums un potencialie riski, ievadot vakcinu griitniecém,
ieverojot oficialas rekomendacijas.

Nav datu par Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics lietoSanu zidiSanas perioda. Pirms Prepandemic Influenza vaccine
(H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics ievadiSanas
zidi8anas perioda ir janoverte potencialie ieguvumi matei un riski zidainim.

4.7 letekme uz spé&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Dazi no nevélamajiem efektiem, kas minéti apakSpunkta 4.8, var ietekméet sp&ju vadit
transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Zinas par nevélamam blakusparadibam no kliniskajiem pétfjumiem ar pieaugusajiem nol8 gadu
vecuma.

Nevelamo blakusparadibu biezums tika novertéts seSos kliniskajos petfjumos, kuros bija iesaistiti
aptuveni 4000 pieauguso un gados vecaku personu, kas sanéma.Prepandemic Influenza vaccine
(H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Maceines and Diagnostics (vismaz 7,5 ug
HA, ar adjuvantu). No tam 3678 personas bija 18-60 gadus vecas, 264 personas bija 61-70 gadus
vecas un 41 persona bija vecaka par 70 gadiem.

Saskana ar datiem, kas tika iegiiti p€tjjuma par parastajam blakusparadibam, tika novérota vispargja
viet€jo reakciju samazinasanas tendence pec otras vakcinacijas, salidzinot ar pirmo injekciju.
Neatkarigi no antigéna devas gandriz visos gadijumos sisteémiskas blakusparadibas noveroja
vakcinacijas diena (1. diena) vai turpmakajas 3 dienas.

Dati par revakcinacijas devas drosibu $ai Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis-Vaccines and Diagnostics zalu formai aprobezojas ar trim
pétijumiem, V87P1, V87P2 un V87P1E1, kuros bija ieklauti 116 picaugusie un 56 gados vecakas
personas. Reakcijas nepalielinas, kad revakcinacijas deva tiek ievadita 6 - 18 ménesus velak pec
sakotngjo devu serijas. Neliela reakciju palielinaSanas pieaugusajiem tika novérota, kad
revakcinacijas deva tika ievadita 18 meénesus péc sakotngjo devu serijas. Gados vecakam personam
noveroja reakciju paliclinasanos péc tresas revakcinacijas devas tikai salidzinajuma ar otro devu.
Blakusparadibu Iimenis, par kuram zinots péc jebkuras vakcinacijas devas (t.i., 1., 2. vai
revakcinacijas), bija [idzigs un tiek uzskaitits atbilstosi turpmak noraditajam biezumam:

Loti biezi (>1/10)

Biezi (>1/100 lidz <1/10)
Retak (>1/1000 lidz <1/100)
Reti (>1/10000 lidz <1/1000)
Loti reti (<1/10000)

Katra biezuma grupa neveélamas blakusparadibas ir sakartotas to nopietnibas samazinasanas kartiba:
Nervu sist€mas traucgjumi

Loti biezi: galvassapes
Reti: krampji

Adas un zemadas audu bojajumi




Biezi: sviSana
Retak: natrene
Reti: acu pietikums

Skeleta-muskulu un saistaudu sist€émas bojajumi
Loti biezi: mialgija
Biezi: artralgija

Kunga-zarnu trakta traucéjumi
Biezi: nelabums

Visparéji trauc&jumi un reakcijas ievadiSanas vieta

Loti biezi: injekcijas vietas satikums, sapes injekcijas vieta, injekcijas vietas saciet€jums, injekcijas
vietas sasartums, nogurums

Biezi: injekcijas vietas ekhimoze, drudzis, savargums, drebuli

Retak: gripai lidziga slimiba

Reti: anafilakse

Sis blakusparadibas parasti izziid péc 1-2 dienam bez arstésanas.

Nevélamas blakusparadibas kliniskajos pétTjumos ar bérniem (no 6 ménésiem lidz 17 gadu vecumam)
(V87P6. pétijums)

Neatkarigi no vecuma, reaktogenitate bija augstaka peéc pirmas-devas neka pec otras. Reaktogenitate
pec tresas devas, kuru ievadija 12 menesus pec pirmas devas; bija augstaka neka pec pirmas un otras
devas. Personu skaits, kuram noveroja viet€jas reakcijas,.bija-augstaks lielaka vecuma grupas,
galvenokart sakara ar lielaku stidzibu skaitu par sapém. Bérniem, kas sak staigat, visbiezak novérotas
parastas vietgjas reakcijas bija erit€ma un sapigums; visbiezak noverotas parastas sistemiskas
reakcijas bija aizkaitinamiba un pastiprinata raudasana. Beérniem un pusaudziem visbiezak noverota
parasta viet€ja reakcija bija sapes; nogurums un galvassapes bija visbiezak noverotas sistémiskas
reakcijas. Visas vecuma grupas drudzi noyeroja procentuali nelielai personu dalai.

1. injekcija 2. injekcija 3. injekcija
Prepandemic Prepandemic Prepandemic
Influenza vaccine Influenza vaccine Influenza vaccine
(H5N1) (surface (H5N1) (surface (H5N1) (surface
antigen, inactivated, | antigen, inactivated, | antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis | adjuvanted) Novartis | adjuvanted) Novartis
Vaccines and Vaccines and Vaccines and
Diagnostics Diagnostics Diagnostics
Bérni (6-<36 méneSus veci) N=145 N=138 N=124
Visas 76% 68% 80%
Viet&jas 47% 46% 60%
Sist€miskas 59% 51% 54%
Drudzis > 38 °C (> 40 °C) 0% 0% 0%
Citas blakusparadibas 54% 49% 35%
Bérni (3-<9 gadus veci) N=96 N=93 N=85
Visas 2% 68% 79%
Viet&jas 66% 58% 74%
Sistémiskas 32% 33% 45%
Drudzis > 38 °C (> 40 °C) 4% 2% 6%




Citas blakusparadibas 36% 31% 19%
Pusaudzi (9-<18 gadus veci) N=93 N=91 N=83
Visas 91% 82% 89%
Vietgjas 81% 70% 81%
Sistémiskas 69% 52% 69%
Drudzis > 38 °C (> 40 °C) 0% 1% 2%

Citas blakusparadibas 30% 27% 22%

Pécregistracijas uzraudziba

Nav pieejami pecregistracijas uzraudzibas dati par nevélamam blakusparadibam p&c Prepandemic
Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and
Diagnostics lietoSanas.

No Focetria HIN1v (at]auta lietoSanai no 6 méne$u vecuma un ar sastavu, kas Iidzigs Prepandemic
Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines and
Diagnostics) pecregistracijas uzraudzibas zinamas $adas papildu nevélamas blakusparadibas:

Asins un limfatiskas sist€émas traucéjumi
Limfadenopatija.

Sirdsdarbibas traucgjumi
Palpitacija, tahikardija.

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Asténija.

Skeleta-muskulu un saistaudu sist€émas bojajumi
Muskulu vajums, sapes ekstremitates.

ElpoSanas sistémas traucéjumi
Klepus.

Adas un zemadas audu bojajumi
Vispargjas adas reakcijas{ ieskaitot niezi, natreni vai nespecifiskus izsitumus; angioedeéma.

Kunga-zarnu trakta traucéjumi
Kunga-zarnu trakta trauc&jumi, pieméram, nelabums, vemsana, sapes védera un caureja.

Nervu sistémas traucéjumi
Galvassapes, reibonis, miegainiba, gibonis. Neirologiski traucgjumi, pieméram, neiralgija, parestézija,
krampji un neirfts.

Imiinsistémas traucgjumi
Alergiskas reakcijas, anafilakse, ieskaitot dispneju, bronhu spazmu, balsenes satikumu, kas retos
gadijumos noved pie Soka.

Papildus no p&cregistracijas uzraudzibas zinamas $adas nevélamas blakusparadibas visam vecuma
grupam saistiba ar sezonalam trivalentam vakcinam bez adjuvanta un sezonalu trivalentu vakcinu ar
adjuvantu MF59, kuras sastavs ir lidzigs Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics (virsmas antigéns, inaktivéts, ar
adjuvantu MF59C.1), un ko lauts lietot cilvékiem, kas vecaki par 65 gadiem:



Asins un limfatiskas sistémas traucéjumi
Parejosa trombocitopénija.

Imiinsistémas traucejumi
Vaskulits ar parejoSiem nieru traucgjumiem un eksudativu erythema multiforme.

Nervu sist€mas traucgjumi
Neirologiski traucgjumi, pieméram, encefalomielits un Gijéna-Bar€ sindroms.

4.9 Pardozésana

Nav zinu par pardozésanas gadijumu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: gripas vakcina, ATK kods JO7BB02.

Saja apakspunkta ir aprakstita kliniska pieredze ar Prepandemic Influenza'vaccine (H5N1) (surface
antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics,pec divu devu un pastiprino$as

devas ievadiSanas.

Imunreakcija pret A/Vietnam/1194/2004 (H5N1):

Picaugusie (18-60 gadus veci)

Tika veikts kliniskais p&tjums (V87P1. petijums).arrH5N1 vakcinu kombinacija ar adjuvantu
MF59C.1, iesaistot 312 veselus pieaugusus. Ar triju nedelu intervalu 156 veseliem pieaugus$ajiem tika
ievadttas divas devas vakcinas HSN1 (A/Vietnam/1194/2004; 7,5 ug HA/deva, ar adjuvantu). Cita
klmiska petijuma (V87P13. petijums) tika iesaistitas 2693 pieaugusas personas, kas sanéma divas
devas HS5N1 vakcinas (A/Vietnam/1194/2004; 7,5 ug HA/deva, ar adjuvantu). Imunogenitate tika
novertéta p&tijuma populacijas apaksgrupai (n=197).

Seroprotekcijas limenis*, setokonversijas Iimenis* un serokonversijas faktors** anti-HA antivielai
pret HSN1 A/Vietnam/1494/2004 pieaugusajiem, merot ar SRH analizi, bija $ads:

Anti-HA antiviela (SRH)

V87P1. petijums
21 dienu péc 2. devas
N=149

V87P13. petijums
21 dienu péc 2. devas
N=197

Seroprotekcijas ltmenis (95% TD*

85% (79-91)

91% (87-95)

Serokonversijas Itmenis (95% TD*

85% (78-90)

78% (72-84)

Serokonversijas faktors (95% TH**

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

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

Anti-HA antiviela (SRH)

V87P13. petijums
21 dienu péc 2. devas
N=69

V87P13. pétijums
21 dienu péc 2. devas
N=128

Serologiskais stavoklis bazlinija

< 4 mm?

> 4 mm’®

Seroprotekcijas limenis (95% TD*

87% (77-94)

94% (88-97)

Serokonversijas limenis (95% TI)*

87% (77-94)

73% (65-81)

Serokonversijas faktors (95% TH**

8,87 (7,09-11)

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

* merot ar SRH analizi > 25 mm®
** vidgjais geometriskais SRH limenis




MK analizes rezultati pret A/Vietnam/1194/2004 uzrada seroprotekcijas un serokonversijas [tmeni,
attiecigi, robezas no 67% (60-74) Iidz 85% (78-90) un no 65% (58-72) lidz 83% (77-89).
Imiinreakcija pret vakcinaciju, novertgjot ar MK analizi, saskan ar rezultatiem, kas iegtiti ar SRH
analizi.

Antivielu saglabasanas pec primaras vakcinacijas $aja populacija tika noverteta ar HI, SRH un MK
analizém. Salidzinot ar antivielu Itmeni, kas sasniegts 43. diena p&c primaras vakcinacijas grafika
pabeigSanas, antivielu Itmenis 202. diena bija samazinajies par 1/5 [idz 1/2 no ieprieksgja [imena.

2. fazes kiniskaja pétijuma (V87P3. petijums) pieaugusas personas vecuma no 18 I[idz 65 gadiem, kas
bija sanémusas sakumdevu pirms 6-8 gadiem ar 2 devam adjuvantu MF59-saturosas HSN3 vakcinas
/A/Duck/Singapore/97, sanema 2 Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics revakcinacijas devas. SRH rezultati
péc pirmas devas, kas imit€ pirmspandémijas pirmo vakcinaciju plus vienu heterologu pastiprinosu
devu, bija atbilstosi visiem CHMP kriterijiem.

Gados vecakas personas (>60 gadus veci)

Seroprotekcijas limenis*, serokonversijas Iimenis* un serokonversijas faktors** anti-HA antivielai
pret HSN1 A/Vietnam/1194/2004 personam, kas vecakas par 60 gadiem((ierobezots personu skaits
bija vecakas par 70 gadiem), m&rot ar SRH analizi divos kliniskos pétfjumos, bija $ads:

Anti-HA antiviela (SRH)

V87P1. petijums
21 dienu péc 2.devas
N=84

V87P13. petijums
21 dienu p&c 3. devas
N=210

Seroprotekcijas Iimenis (95% TD*

80% (70-88)

82% (76-87)

Serokonversijas Iimenis (95% TD*

70%,(59-80)

63% (56-69)

Serokonversijas faktors (95% TI)**

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

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

Anti-HA antiviela (SRH)

V87P13. petijums
21 dienu p&c 2. devas
N=66

V87P13. pétijums
21 dienu p&c 2. devas
N=143

Serologiskais stavoklis bazlinija

< 4 mm?

> 4 mm?

Seroprotekcijas Itmenis (95% TI)*

82% (70-90)

82% (75-88)

Serokonversijas Itmenis (95% TD)*

82% (70-90)

54% (45--62)

Serokonversijas faktors (95% TI)**

8,58 (6,57-11)

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

* mérot ar SRH analizi >25 mm?
** vidgjais geometriskais SRH Iimenis

MK analizes rezultati pret A/Vietnam/1194/2004 uzrada seroprotekcijas un serokonversijas Iimeni,
attiecigi, robezas no 57% (50-64) Iidz 79% (68-87) un no 55% (48-62) 1idz 58% (47-69). MK analizes
rezultati, I1dzigi ka SRH rezultati, paradija sp&cigu imiinreakciju gados vecaku personu populacija péc
pirmas vakcinacijas s€rijas pabeigsanas.

Antivielu saglabasanas péc primaras vakcinacijas $aja populacija, noveértgjot ar HI, SRH un MK
analizém, 202. diena bija samazinata lidz 1/2 - 1/5, salidzinot ar p&cvakcinacijas Iimeni 43. diena péc
primara grafika pabeigSanas. L1dz 50% no gados vecakam personam, kas bija imunizgtas ar
Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics, péc seSiem ménesiem bija seroprotekcija.

TIerobeZoti dati par antivielu saglabasanos gados vecakam personam, kas imunizétas ar Prepandemic
Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and
Diagnostics, paradija, ka péc 6 méneSiem seroprotekcija bija lidz 50% personu. Péc revakcinacijas
abam vecuma grupam SRH analizes bija atbilstosas visiem 3 CHMP kriteérijiem.



Tresa (pastiprinosa) Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)

Novartis Vaccines and Diagnostics deva tika ievadita 6 m&neSus vélak p&c primaras vakcinacijas.

Paraditi SRH rezultati.

Seroprotekcijas limenis*, serokonversijas limenis* un serokonversijas faktors** anti-HA antivielai
pret HSN1 A/Vietnam/1194/2004, merot ar SRH analizi, bija $ads:

V87P1. petijums,

V87P12. petijums,

V87P1. petijums,

faktors (95% TI)**

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

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

pieaugusie, cauoutic gados vecakas
pastiprinasana pec 2. preaugusie, personas,
pastiprinasana pec 2. NN
devas revakcinacija pec 2.

devas devas

SRH N=71 N=13 N=38
lslfnrgﬁ::t(eg‘éﬁzﬁl)* 89% (79-95) 85% (55-98) 84% (69-94)
ﬁigﬁfsn("gesrf/'“}sl)* 83% (72-91) 69% (39-91) 63% (46-78)

1]
Serokonversijas

5715 (3,46-7,66)

* mérot ar SRH analizi > 25 mm®
** yid&jais geometriskais SRH limenis

Ar gados vecakam personam pieredze ir ierobeZota.

e  Atbalstosi dati ar pieauguSajiem

a)  Krusteniska reaktivitate

Bija konstatgjama zinama heterologa imiinreakcija,pret A/H5SN1/turkey/Turkey/05 (NIBRG23; grupa
2.2) un A/H5N1/Indonesia (gupa 2.1) ka péc-otras, ta ari treSas vakcinacijas, noradot uz krustenisku
reaktivitati 1. grupas vakcinai pret 2. grupas celmiem.

Seroprotekcijas Itmenis*, serokonversijasJJimenis* un serokonversijas faktors** anti-HA antivielam
pret HSN1 A/turkey/Turkey/05 péc 2. devas piauguSajiem vecuma no 18 1idz 60 gadiem, mérot ar
SRH un HI analizém, bija $ads.

V87P12 pétijums V87P3 petijums V87P13 pétijums
Anti-HA antiviela 21 dienu péc 2. 21 dienu péc 2. 21 dienu péc 2.
devas devas devas
N=60 N=30 N=197
Seroprotekcijas
limenis (95% 65% (52-77) 90% (73-98) 59% (52-66)
TI)*
Serokonversijas
SRH | limenis (95% 65% (52-77) 86% (68-96) 49% (42-56)
TI)*

Serokonversijas
faktors (95%
TI)**

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

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

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

N=60

N=30

N=197

Seroprotekcijas
Itmenis (95% TI)°

28% (17-41)

24% (10-44)

23% (18-30)

Serokonversijas

9 - % (8- 0 R
HE | oenis (95% TI)° 28% (17-41) 21% (8-40) 19% (14-25)
Serokonversijas
faktors (95% 2!3 (1167_3116) 1198 (1122‘3121) 1,92 (1,64-2,25)
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| TI)OO

* merot ar SRH analizi > 25 mm®

** vidgjais geometriskais SRH Iimenis
°° mérot ar SRH analizi > 40

°° vid&jais geometriskais HI limenis

MN rezultati augstak redzamas tabulas trijos kliniskajos p&tijumos paradija, ka seroprotekcijas
Itmenis un serokonversijas Iimenis pret A/turkey/Turkey/05 ir, attiecigi, robezas no 10% (2-27) lidz
39% (32-46) un no 10% (2-27) lidz 36% (29-43). MN rezultati pret A/turkey/Turkey/05 deva VGL
robezas no 1,59 lidz 2,95.

b)

Ilglaiciga imuna atmina péc pastiprinosas devas

Viena vakcinacija ar Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics (HSN1, A/Vietnam/1194/2004) ierosinaja augstu un
atru serologisko atbildi personam, kuras bija pirms 6-8 gadiem vakciné&tas ar divam devam citas HSN
surogatvakcinas, kurai ir tada pati zalu forma, bet tiek izmantots celms H5N3.

0

PétTjums par dazadiem vakcinacijas grafikiem:

Kliniskaja petijuma, kura noverteja 4 dazadus vakcinacijas grafikus, iesaistot 240 personas vecuma no
18 Iidz 60 gadiem, otro devu ievadot 1, 2, 3 vai 6 ned€las péc pirmas Prepandemic Influenza vaccine
(H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics devas, SRH
CHMP kriteriji tika sasniegti visas vakcinacijas grafika grupaspé&e trim nedélam no 2. vakcinacijas.
Imiinreakcija bija mazaka taja grupa, kas sanéma 2. devu p&e,Isnedelas, un lielaka grupas, kuru
grafika bija garaki intervali.

e Pieejamie dati pediatriskas populacijas

Tika veikts kliniskais p&tijums (V87P6. petijums) ar HSN1 vakcinu, kas kombingta ar adjuvantu
MF59C.1, iesaistot 471 bérnu vecuma no_6 ménesiem lidz 17 gadiem. Divas Prepandemic Influenza
vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics devas
tika ievaditas ar triju ned€lu intervalu un'tresa dea 12 m&nesus p&c pirmas devas. P&c 3 nedg]am no 2.
vakcinacijas (43. diena) visas vecuma grupas (t.i., 6-35 ménesi, 3-8 gadi un 9-17 gadi) tika sasniegts
augsts antivielu Itmenis pret A/Mietnam/1194/2004, novertgjot ar SRH un HI analizém, ka paradits
tabula zemak*. Saja pétijumanetika novérota neviena ar vakcinu saistita nopietna nevélama

blakusparadiba.
Bérni (6-<3(_5 menesus Berni (3-<9 gadus veci) Pusaudzi (9-.<18 gadus
veci) Veci)
N=134 N=91 N=89
% SP (95% TI) 97% 97% 89%
43. diena (92-99) (91-99) (80-94)
1 i diena: 129 117 67
dienu (109-151) (97-142) (51-88)
% SK (95% TI) 97% 97% 89%
43. diena (92-99) (91-99) (80-94)
N=133 N=91 N=90
% SP (95 % TI) 100% 100% 100%
SR 43. diena (97-100) (96-100) (96-100)
0
1l denat, 16 15 14
dienu (14-18) (13-17) (12-16)
% SK (95% TI) 98% 100% 99%
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| |43. diena | (95-100) | (96-100) | (94-100) |

* Ta ka nav CHMP imunogenitates krit€riju bérniem, péc bérnu vakcinacijas iegiito serologisko datu
novertésanai tika izmantoti CHMP imunogenitates kriteriji pieaugusajiem, kurus lieto sezonalo gripas
vakcinu novertésana.

MK analizes rezultati pret A/Vietnam/1194/2004 liecina par seroprotekcijas Itmeni 99% (95% TI:
94-100); serokonversijas limenis robezas no 97% (95% TI: 91-99) lidz 99% (95% TI: 96-100) un
VGL robezas no 29 (95% TI: 25-35) Iidz 50% (95% TI: 44-58).

Eiropas Zalu agentiira atliek pienakumu iesniegt pétijumu rezultatus Prepandemic Influenza vaccine
(H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics (H5N1,
A/Vietnam/1194/2004) viena vai vairakas pediatriskds populacijas apaksgrupas par aktivo
imunizaciju pret A tipa gripas virusa HS5NI1 apakstipu. Informaciju par lietoSanu berniem skatit
apakspunkta 4.2.

Informacija no nekliniskiem pétjjumiem

Efektivitates parbaude pret virusiem, kas homologi un heterologi attieciba uz.vakcinas celmiem tika
veikta ar balta seska modeli. Tika testéta Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics, kas satur HA no A/Vietnam/1194/2004
(homologu parbaudamajam celmam) un Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines and Diagnostics lidziga HSN1 vakcina, kas satur
hemaglutintnu no A/turkey/Turkey/1/2005 Iidziga celma (hetereloga parbaudamajam virusam.
Grupas, kuras bija 8 baltie seski, sanéma vienu (21. diena) yai divas (0. un 21. diena) devas vakcinas,
kas satur 3,75 vai 7,5 mikrogramus antigéna. Kontroles dzivnieki sanéma tikai adjuvantu.
Dzivniekiem 42. diena intranazali tika ievadita letala A/Vietnam/1203/04 virusa deva. Dzivnieki tika
uzraudziti 16-17 dienas p&c ievadiSanas, lai biitu iespejams vispusigi novertet slimibas attistibu,
ieskaitot laiku Iidz paradas simptomi, mortalitati-vai-turpmako atlabsanu.

Visi (100%) dzivnieki, kas sanéma 2 devas ‘Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccinessand Diagnostics, tika aizsargati, no dzivniekiem, kas
sanéma vienu Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics devu, tika aizsargati 94%. No dzivniekiem, kurus inficgja ar
celmu, heterologu vakcinas celimam, pec 2 vakcinas devam bija aizsargati 87%, un viena heterologas
vakcinas deva pasargaja 56%¢:dzivnieku. Visi kontroles dzivnieki nobeidzas 7 dienu laika p&c
infic€Sanas. Vakcinacijasaizsargaja dzivniekus no infic€Sanas péc letalas virusa devas ievadisanas,
kurs bija homologs un heterologs vakcinai.

Lidziga pétijuma intranazala infic€Sana tika atlikta uz aptuveni 4 meéneSiem péc 2. vakcinas devas,
kura saturgja 3,75 vai 7,5 mikrogramus antigéna, ievadisanas. Saja pétijuma 100% dzivnieku bija
aizsargati pret infic€Sanu ar homologu virusu un 81% dzivnieku bija aizsargats pret infic€Sanu ar
heterologu virusu. Vakcinacija aizsargaja dzivniekus no inficé$anas péc letalas devas ievadiSanas pat
tad, kad HI antivielu titri bija zemi vai nenosakami.

Tika parbaudita arT aizsardzibas efektivitate pret heterologo A/Indonesia/5/05 virusu. Grupas, kuras
bija 6 baltie seski, sanéma vienu devu vakcinas (21. diend), kas satur&ja 3,75 mikrogramus antigéna,
vai divas devas vakcinas (0. un 21. diena), kas saturgja 1,0 vai 3,75 mikrogramus antigéna
(A/Vietnam/1194/2004). Letala virusa deva tika ievadita intratraheali 49. diena. Divas vakcinas devas
aizsargaja 92% dzivnieku, un viena vakcinas deva aizsargaja 50% dzivnieku pret A/Indonesia/5/05
virusu. Salidzinot ar adjuvanta kontroles grupu, vakcin€tajas grupas bija samazinats plauSu bojajums.
Virusu izdaliSanas un virusu titri plausas art bija samazinati, noradot, ka vakcinacija var samazinat
virusu parneses risku.

5.2 Farmakokinétiskas ipasSibas
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Nav piemerojamas.
5.3  Prekliniskie dati par drosibu

Nekliniskie dati, kas iegati ar Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics un ar sezonalo gripas vakcinu, kas satur adjuvantu
MF59C.1, pamatojoties uz parastajiem atkartotu devu toksicitates petijumiem, lokalo panesibu,
matiSu fertilitati un reproduktivo un attistibas toksicitati (Iidz laktacijas perioda beigam), neliecina par
1pasiem draudiem cilveékiem.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1 Paligvielu saraksts

Natrija hlorids,

Kalija hlorids,

Kalija dihidrogénfosfats,

Natrija hidrogénfosfata dihidrats,
Magnija hlorida heksahidrats,

Kalcija hlorida dihidrats,

Natrija citrats.

Citronskabe,

Udens injekcijam.

Zinas par adjuvantu skattt 2. apakSpunkta.

6.2 Nesaderiba

Ta ka saderibas pétijumi nav veikti, o medicinisko produktu nedrikst jaukt kopa ar citiem
mediciniskiem produktiem.

6.3 UzglabaSanas laiks

3 gadi.

6.4 IpaSi uzglabasanaswnosacijumi

Glabat ledusskapi (2 —8 °C).

Nesasaldgjiet.

Uzglabajiet originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

6.5 lepakojuma veids un saturs

0,5 ml pilnslirce (I tipa stikls) ar virzuli-korki (brombutilkaucuks).
Iepakojumi ar 1 vai 10 pilnslircém.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

6.6 Noradijumi par sagatavosanu lietoSanai un atkritumu likvidéSanu

Pirms ievadiSanas vizuali parbaudiet suspensiju. Ja noverojamas dalinas un/vai neparasts izskats,
vakcina ir jaizmet.

Pirms lietoSanas vakcinai ir jalauj sasilt I1dz istabas temperatiirai. Pirms lietoSanas viegli sakratit.
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Neizlietoto vakcinu vai izlietotos materialus jaiznicina atbilstos$i vietéjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.l.

Via Fiorentina, 1

Siena, Italija.

8.  REGISTRACIJAS NUMURS(I)

EU/1/10/657/001-002

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

2010. gada 29. novembris

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par $o medicinisko produktu ir pieejama Eiropas Zalu agenttras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu/.
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PIELIKUMS 11
BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN
RAZOSANAS LICENCES IPASNIEKS, KURS ATBILD
PAR SERIJAS IZLAIDI

REGISTRACIJAS APLIECIBAS NOSACIJUMI
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN RAZOSANAS LICENCES
IPASNIEKS, KURS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas razotaja nosaukums un adrese

Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.l.
Via Fiorentina, 1 — 53100 Siena

Italija

Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.l.
Loc. Bellaria — 53018 Rosia — Sovicille (SI)
Italija

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.l.
Loc. Bellaria — 53018 Rosia — Sovicille (SI)
Italija

B. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NOSACIJUMI

o NOSACIJUMI UN IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZPIEGADI UN LIETOSANU,
KAS UZLIKTI REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKAM

Recepsu zales.

e NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI AETIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU $O
ZALU LIETOSANU

Nav piemérojamas.

o CITI NOSACIJUMI

Farmakovigilances sistéma

Registracijas apliecibas ipashickam ir janodroSina, lai pirms zalu nonaksanas tirgi un zalu

tirdzniecibas laika biitu‘ieviesta un darbotos farmakovigilances sistéma, kas uzradita
Registracijas 1.8.1. moduli.

Riskvadibas plans

Registracijas apliecibas ipasnieks apnemas veikt pétijumus un papildu farmakovigilances pasakumus,
kas sikak aprakstiti farmakovigilances plana atbilsto$i Registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli
apstiprinatajai riska vadibas plana (RVP) 3. versijai un veikt atbilstoSus RVP papildinajumus,
saskanojot ar CHMP.

Saskana ar CHMP vadlinijam attieciba uz cilvékiem paredz&to zalu riska vadibas sist€mam,
papildinats RVP jaiesniedz vienlaicigi ar nakamo periodiski atjaunojamo drosibas zinojumu (PADZ).

Turklat, papildinats RVP jaiesniedz:

o ja sapemta jauna informacija, kas var ietekmét esoSo drosibas specifikaciju, farmakovigilances
planu vai riska mazinaSanas pasakumus,

o 60 dienu laika p&c butisku (farmakovigilances vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas,

o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma.

PADZi
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PADZ iesniegsana, kad Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics lieto gripas pandémijas laika:

Pandeémijas situacija periodiski atjaunojamo drosibas zinojumu iesniegSanas biezums, kas noradits
Regulas (EK) Nr. 726/2004 24. panta bis nepietickams, lai uzraudzitu dro§ibu pandémijas vakcinai,
Kurai Tsa laika perioda ir sagaidams augsts lieto$anas biezums. Sada situacija prasa atru drogibas
informacijas pazinosanu, kurai var but vislielaka nozime uz riska—ieguvuma attiecibu pandémijas
laika. Apkopotas drosibas informacijas tulitgjai analizei, nemot véra lietoSanas biezumu, bis izskiroSa
loma regul&joso iestazu lémumu pienemsana un vakcingjamas populacijas aizsardziba. Papildus tam,
pand€mijas laika resursi, kas nepiecieSsami dzilai Periodiski atjaunojamo drosibas zinojumu
novertesanai taja formata, kas definéts Eiropas Kopienas zalu tiesiska regul€juma 9a. s€juma, var
nebiit adekvati jaunas drosibas problémas atrai identific€Sanai.

Ta rezultata, lidzko ir definéta pandémija un lietota pirmspandémijas vakcina, registracijas apliecibas
Ipasniekam jaiesniedz biezaki periodiski atjaunojamie drosibas zinojumi ar formatu un biezumu, kas
definéts dokumenta "CHMP Recommendations for the Core Risk Management Plan for Influenza
Vaccines prepared from viruses with the potential to cause a pandemic and intended for use outside of
the core dossier context" (EMEA/49993/2008) un jebkura turpmakaja papildinajuma.

Oficiala s€rijas izlaide: saskana ar Direktivas 2001/83/EK 114. pantu ar labojumiem oficialu sérijas
izlaidi veiks valsts laboratorija vai cita Sim mérkim apstiprinata laboratotija.
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PIELIKUMS I11

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETQOSANAS INSTRUKCIJA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONA KARBA

1. ZALUNOSAUKUMS

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines
and Diagnostics suspensija injekcijam pilnslirce.

Pirmspandémijas gripas vakcma (H5N1) (virsmas antigéns, inaktivets, ar adjuvantu).

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inativated, adjuvanted)

2.  AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS() UN DAUDZUMS(I)

Viena 0,5 ml deva satur: aktivas vielas: gripas virusa virsmas antigéni (hemaglutinins un
neiraminidaze), kultivéti olas, celms:

A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) lidzigs celms (NIBRG-14) 7,5 mikrogratni hemaglutinina

Adjuvants: MF59C.1, ella, kas sastav no skvaléna, polisorbata 80 un‘serbitana trioleata.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hlorids

Kalija hlorids

Kalija dihidrogénfosfats

Natrija hidrogénfosfata dihidrats
Magnija hlorida heksahidrats
Kalcija hlorida dihidrats

Natrija citrats

Citronskabe

Udens injekcijam.

4. ZALU FORMAUN SATURS

Suspensija injekcijai.

1 x viena deva 0,5 ml pilnslircé
10 x viena deva 0,5 ml pilnslircé

5.  LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

IevadiSanai intramuskulari deltveida muskulr.
Bridinajums: Neinjicet intravaskulari vai intradermali.

Pirms zalu lietoSanas izlasiet lietosanas instrukciju.

Pirms lietoSanas vakcinai ir jalauj sasniegt istabas temperatiiru. Pirms lietoSanas uzmanigi saskalot.
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6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs Iidz:
Der. lidz:

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldeét.
Uzglabajiet originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOENEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM (JA
PIEMEROJAMS)

Utilizet saskana ar vietéjam prasibam.

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS TPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.1.
Via Fiorentina, 1
Siena, Italija.

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/10/657/001 1 pilnslirce
EU/1/10/657/002 10 pilnslirces

13.  SERIJAS NUMURS

Serija:
Sér.:

14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.
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‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Attaisnojums informacijas neieklausanai Braila raksta pienemts
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MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

SLIRCES ETIKETE

1.  ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

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

HS5NT1 gripas vakcina

IevadiSanai muskult

2. LIETOSANAS METODE

Pirms lieto$anas uzmanigi saskalot.

3.  DERIGUMA TERMINS

Derigs Iidz:

4. SERIJAS NUMURS

Sérija:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAL VIENIBU DAUDZUMS

0,5ml

6. CITA

Uzglabat ledusskapi.
Novartis V&D S.r.l. — Italija
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA LIETOTAJAM

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics suspensija injekcijam pilns$lirce.
Pirmspandémijas gripas vakcina (H5N1) (virsmas antigéns, inaktivéts, ar adjuvantu).
Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inativated, adjuvanted)

Pirms vakcinas lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iespgjams, ka velak to vajadz€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai medmasai.

- Ja kada no blakusparadibam kluist nopietna vai noverojat kadas blakusparadibas, kas Saja
instrukcija nav mingtas, lidzam par tam zinot arstam.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics un kadam nolikam to lieto

2. Pirms Jis sanemat Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics

3. Ka lieto Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)

Novartis Vaccines and Diagnostics

Iespg&jamas blakusparadibas

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

6. Papildu informacija

>

1. KAS IR PREPANDEMIC INFLUENZA VACCINE (H5N1) (SURFACE ANTIGEN,
INACTIVATED, ADJUVANTED) NOVARTIS VACCINES AND DIAGNOSTICS UN
KADAM NOLUKAM TO LIETO

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics ir vakcina, kas lietojama pieaugusajiem (no 18 Iidz 60 gadus veciem) un gados
vecakam personam (vairak ka 60 gadus vecam). Ta ir paredzeta lietoSanai pirms nakosas gripas
pand@mijas vai tas laika, lai noverstu gripu, kuru izraisa HSN1 tipa viruss.

Pandémiska gripa ir gripasweids, kas paradas in peéc dazam desmitgadém un atri izplatas visa pasaule.
Pandémiskas gripas simptomi ir 1Tdzigi parastas gripas simptomiem, bet var biit smagaki.

Kad personai ievada vakcinu, imiinsisteéma (kermena dabiga aizsargsistéma) veidos pati savu
aizsardzibu (antivielas) pret $o slimibu. Neviena no §1s vakcinas sastavdalam nevar izraisit gripu.

Tapat ka citas vakcinas, Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis VVaccines and Diagnostics var nedot visam vakcin&tajam personam pilnu
aizsardzibu.

2. PIRMS PREPANDEMIC INFLUENZA VACCINE (H5N1) (SURFACE ANTIGEN,
INACTIVATED, ADJUVANTED) NOVARTIS VACCINES AND DIAGNOSTICS
LIETOSANAS

Nelietojiet Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted)
Novartis Vaccines and Diagnostics $ados gadijumos:

o ja Jums agrak ir bijusi dzivibu apdraudosa alergiska reakcija uz kadu no Prepandemic Influenza
vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics
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sastavdalam (tas ir uzskaititas instrukcijas beigas) vai uz kadu no vielam, kas var biit zimju
daudzuma, proti: olas un cala olbaltumvielas, ovalbumins, formaldehids, kanamicina un
neomicina sulfats (antibiotikas) vai cetiltrimetilamonija bromids (CTAB). Alergiskas reakcijas
pazimes var ietvert niezoSus adas izsitumus, elpas trikumu un sejas vai méles satikumu. Tomer
pandémijas gadijuma Jums var biit piemérota vakcinas ievadiSana, ja alergiskas reakcijas
gadijuma ir tilit pieejama atbilstoSa mediciniska palidziba.

Ja neesat parliecinati, aprunajieties ar savu arstu vai medmasu pirms $is vakcinas sanemsanas.

Ipasa piesardziba, lietojot Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics, nepiecieSama $ados gadijumos:

o ja Jums ir bijusi alergiska reakcija, kas nav peks$na dzivibu apdraudosa reakcija, uz kadu no $aja
vakcina esosajam sastavdalam, uz olas un cala olbaltumvielu, ovalbuminu, formaldehidu,
kanamicina un neomicina sulfatu (antibiotikam) vai cetiltrimetilamonija bromidi (CTAB)
(papildu informaciju skatit apak$punkta 6).

o ja Jums ir smaga infekcija ar augstu temperattru (pari par 38°C). Ja tas attiecas uz Jums, tad
Jusu vakcinacija parasti tiks atlikta, I1dz jutisieties labak. Neliela infekcija, piem&ram,
saaukstg€Sanas, nevar bt traucgjums, bet Jiisu arstam vai medmasai irjadod padoms, vai Jums
tomér biitu javakcingjas ar Prepandemic Influenza vaccine (H5N1).(surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics;

o ja Jums veic asins analizi, lai mekletu pieradijumus noteiktai virusu infekcijai. Pirmajas nedelas
péc vakcinacijas ar Prepandemic Influenza vaccine (H5NZ) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics So testu rezultati var bt nepareizi. Pastastiet
arstam, kas pieprasa Sos testus, ka Jums nesen ievadita Prepandemic Influenza vaccine (H5N1)
(surface antigen, inactivated, adjuvanted) Noevartis Vaccines and Diagnostics.

o imundeficita gadijuma Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and«Diagnostics drikst ievadit, bet var neveidoties aizsargajosa
imiinreakcija.

Jebkura no $iem gadijumiem, PASTASTIET SAVAM ARSTAM VAI MEDMASAL, jo vakcinacija
var nebiit ieteicama vai to vajag-atlikt.

Liidzu, informgjiet savu arstu, ja Jums ir asinsreces traucgjumi vai viegli veidojas asins izpludumi
(zilumi).

Citu zalu lietoSana

Ludzu, pastastiet arstam vai medmasai par visam zalém, kuras lietojat vai pedgja laika esat lietojis,
ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes, vai esat nesen sanémis kadu citu vakcinu.

Ar pieaugusajiem iegutie dati paradija, ka Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics var ievadit vienlaikus ar sezonalajam
gripas vakcinam bez adjuvanta, veicot injekcijas atseviskos locek]os. Sados gadijumos Jums ir jazina,
ka blakusparadibas var izpausties intensivak.

Griitnieciba un zidiSanas periods
No sievietem, kuram iestajas griitnieciba Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,

inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics lietosanas laika kliniskajos p&tijumos, ir
sanemti ierobezoti dati.

26



ja iestajusies griitnieciba vai barojat bernu ar kriiti, arstam pirms vakcinacijas ir janoverte ieguvumi
un potencialie riski. Pastastiet savam arstam, ja Jums iestajusies griitnieciba, domajat, ka vargtu bt
iestajusies griitnieciba, planojat griitniecibu. Jums ir jaapsprieZ ar savu arstu, vai Jums biitu jasanem
Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines
and Diagnostics.

Pastastiet savam arstam, ja barojat bérnu ar kriiti, un izpildiet arsta noradijumus.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpos$ana

Dazi no apakspunkta 4 ,,lesp&jamas blakusparadibas” mingtajiem efektiem var ietekmet sp&ju vadit
transportlidzekli vai apkalpot mehanismus.

Svariga informacija par kadu no Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen,
inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics sastavdalam

Sis zales satur mazak neka 1 mmol natrija (23 mg) un mazak neka 1 mmol kalija (39 mg) viena 0,5 ml

deva, t.i., péc bitibas nesatur natriju vai kaliju.

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

Jasu arsts vai medmasa ievadis So vakcinu saskana ar oficialajiem/ieteikumiem.
Vakcinu injices augsdelma muskulos (deltveida muskuli). Vakeinunekad nedrikst ievadit véna.

Pieaugusie un gados vecakas personas (no 18 gadu vecuma):
levada vienu 0,5 ml devu. Otra 0,5 ml deva ir jaievadapéc vismaz 3 nedélam.

Ir ierobezota pieredze ar personam, kas vecakas par;70 gadiem.

Lieto§ana bérniem

Ir ierobeZota pieredze par lietoSanu bérniem vecuma no 6 ménesiem lidz 17 gadiem.

Pirms ievadiSanas vizuali parbaudiet suspensiju. Ja novérojamas dalinas un/vai neparasts izskats,
vakcina ir jaizmet.

Pirms lieto$anas vakcinai irjalauj sasniegt istabas temperatiiru. Pirms lietoSanas viegli sakratit.

Ja Jums rodas vel kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, vaicajiet savam arstam vai farmaceitam.

4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat, ka citas zales, ari Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics var izraisit blakusparadibas, kaut ar ne visiem tas
izpauzas.

P&c vakcinacijas var paradities alergiskas reakcijas, kas retos gadijumos izraisa Soku. Arstiem ir
zinama $ada iespgja un ir pieejami neatliekamas palidzibas sniegSanas Iidzekli Sadiem gadijumiem.

Vakcinas kliniskajos petijumos vairums blakusparadibu bija viegli izteiktas un Tslaicigas.
Blakusparadibas ir visuma lidzigas tam, kas saistitas ar sezonalo gripas vakcinu.

Ir pienemta $ada zemak uzskaitito blakusparadibu biezuma definicija:
loti biezi (novero vairak neka 1 lietotajam no 10)

biezi (novero 1 I1dz 10 lietotajiem no 100)

retak (novero 1 11dz 10 lietotajiem no 1000)
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reti (novero 1 Iidz 10 lietotajiem no 10000)
loti reti (novéro mazak neka 1 lietotajam no 10000)

Zemak uzskaititas blakusparadibas tika novérotas Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface
antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics kliniskajos p&tijumos ar
pieaugusajiem, ieskaitot gados vecakas personas.

Loti biezi:
Sapes, adas saciet&jums injekcijas vieta, sasarkums injekcijas vieta, satiikums injekcijas vieta, sapes
injekcijas vieta, muskulu sapes, galvassapes, sviSana, nogurums.

Biezi:
Zilums injekcijas vieta, drudzis un nelabums, slikta vispargja passajiita un drebuli.

Retak:
Gripai lidzigi simptomi

Reti:
Krampji, acu satikums un anafilakse.

Sis blakusparadibas parasti izzid pec 1-2 dienam bez arstésanas. Ja tas’saglabajas,
KONSULTEJIETIES AR SAVU ARSTU.

Blakusparadibas, kas noverotas kliniskajos pétijumos ar bérniem(vécuma no 6 ménesiem lidz 17
gadiem)

Klmiskaja p&tijuma ar berniem lietoja So pasu vakcinu. Parastas blakusparadibas, kuras loti biezi
noveroja vecuma grupa no 6 Iidz 35 meénesiem, bija sasartums injekcijas vieta, muskulu sapes,
aizkaitinamiba un pastiprinata raudasana. Loti biezi.-novérotas reakcijas vecuma grupa no 6 lidz 35
ménesiem bija sapes, galvassapes un nogurums,

Citas retas blakusparadibas, kas novérotas.rutinas lietoSana:

Zemak uzskaititas blakusparadibas paradijas vairakas dienas vai nedelas pec vakcinacijas ar Focetria
HINI1v vakciu.

Vispargjas adas reakcijas,«ieskaitot niezi, natreni, izsitumus vai adas un glotadu satakumu.

Vedera darbibas traucgjumi, piemeéram, nelabums, vemsana, sapes védera un caureja.

Galvassapes, reibonis, miegainiba, gibonis.

Neirologiski traucgjumi, piem&ram, stipras durosas vai puls€josas sapes gar vienu vai vairakiem
nerviem, tirpSana, 1lekmes un neirits (nervu iekaisums).

Satiikusi limfmezgli, palpitacijas, vajums, sapes loceklos un klepus.

Alergiskas reakcijas, iesp&jams ar elpas trukumu, sécosu elpu, rikles satikumu, vai izraisoSas bistamu
asinsspiediena pazeminaSanos, kas, ja nesniedz palidzibu, var izraisit Soku. Arstiem ir zinama $ada
iesp&ja, un ir pieejami neatlickamas palidzibas sniegSanas lidzekli Sadiem gadijumiem.

Dati par berniem un pusaudziem norada uz nelielu blakusparadibu samazinasanos p&c vakcinas otras
devas, bez drudza biezuma palielinasanas.

Zemak uzskaititas blakusparadibas tika papildus tika noverotas vairakas dienas vai nedglas péc
vakcinacijas ar vakcinam, kuras parasti lieto katru gadu gripas profilaksei. Sis blakusparadibas var
paradities arT lietojot Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated,
adjuvanted) Novartis Vaccines and Diagnostics.

Zems trombocttu ITmenis, kas var izraisit asinoSanu vai zilumus.
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Vaskulits (asinsvadu iekaisums, kas var izraisit izsitumus uz adas, locitavu sapes un nieru darbibas
trauc€jumus) un eksudativa erythema multiforme (alergiskas adas reakcijas veids, kas paradas,
reaggjot uz zalém, infekciju vai slimibu).

Neirologiski traucgjumi, pieméram, encefalomielits (centralas nervu sistémas ieckaisums) un paralizes
veids, kas pazistama ka Gijéna-Bare sindroms.

Ja paradas kada no $im blakusparadibam, lidzu, nekavgjoties pazinojiet par to savam arstam vai
medmasai.

Ja kada no blakusparadibam kluist nopietna vai noverojat kadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija
nav mingtas, lidzam par tam zinot arstam.

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

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Nelietojiet Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics péc deriguma termina beigam, kas noradits uz ar¢jas kartona karbas un
etiketes. Deriguma termins attiecas uz noraditd meéneSa pedejo dienu.

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

Zales nedrikst izmest kopa ar sadzives atkritumiem vai kanalizacija. Vaicajiet farmaceitam par
nevajadzigo zalu likvidéSanu.. Sie pasakumi palidzes aizsargat vidi.

6. SIKAKA INFORMACIJA

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

- Aktiva viela:
Gripas virusa virsmas antigéni (hemaglutinins un neiraminidaze)*, celms:
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) lidzigs celms (NIBRG-14) 7,5 mikrogrami** 0,5 ml deva
* pavairots olas
** jzteikts mikrogramos hemaglutinina.

- Adjuvants MF59C.1:
Vakcina satur 0,5 ml deva 9,75 mg skvaléna, 1,175 mg polisorbata 80 un 1,175 mg sorbitana
trioleata.

- Citas sastavdalas:
Citas sastavdalas: natrija hlorids, kalija hlorids, kalija dihidrogénfosfats, natrija hidrogénfosfata
dihidrats, magnija hlorida heksahidrats, kalcija hlorida dihidrats, natrija citrats, citronskabe un
adens injekcijam.

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis
Vaccines and Diagnostics ar€jais izskats un iepakojums

Prepandemic Influenza vaccine (H5N1) (surface antigen, inactivated, adjuvanted) Novartis VVaccines
and Diagnostics ir suspensija injekcijam pilns]irce.

Suspensija ir pienaini balts Skidrums.

Ta tiek piegadata lietoSanai gatava pilnslirce, kas satur vienu 0,5 ml devu injekcijai.
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Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.
Registracijas apliecibas ipasnieks un razotajs

Registracijas apliecibas ipasnieks
Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.l.
Via Fiorentina, 1

Siena, Italija.

RazZotajs
Novartis Vaccines and Diagnostics S.r.l.

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

Siinstrukcija pedgjo reizi tika akceptéta {MM-GGGG}.

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