I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vgim zalém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi biis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apripes specialisti tiek ltigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apak$punktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS
Vaxneuvance suspensija injekcijam pilnslircé

Pneimokoku polisaharidu konjuggta vakcina (15-valenta, adsorb&ta)
Vaccinum pneumococcale polysaccharidicum coniugatum 15-valent, adsorbatum

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 devas (0,5 ml) sastavs:

1. serotipa pneimokoku polisaharidi'-? 2,0 mikrogrami
3. serotipa pneimokoku polisaharidi' 2,0 mikrogrami
4. serotipa pneimokoku polisaharidi'= 2,0 mikrogrami
5. serotipa pneimokoku polisaharidi'~ 2,0 mikrogrami
6.A serotipa pneimokoku polisaharidi'- 2,0 mikrogrami
6.B serotipa pneimokoku polisaharidi'-? 4,0 mikrogrami
7.F serotipa pneimokoku polisaharidi'~ 2,0 mikrogrami
9.V serotipa pneimokoku polisaharidi'- 2,0 mikrogrami
14. serotipa pneimokoku polisaharidi'~ 2,0 mikrogrami
18.C serotipa pneimokoku polisaharidi'- 2,0 mikrogrami
19.A serotipa pneimokoku polisaharidi'-? 2,0 mikrogrami
19.F serotipa pneimokoku polisaharidi'-? 2,0 mikrogrami
22.F serotipa pneimokoku polisaharidi'-? 2,0 mikrogrami
23.F serotipa pneimokoku polisaharidi'- 2,0 mikrogrami
33.F serotipa pneimokoku polisaharidi'-? 2,0 mikrogrami

'Konjugéti ar CRM 97 nesgjproteinu. CRM o7 ir netoksisks difterijas toksina mutants (no
Corynebacterium diphtheriae C7T) ar rekombinantu ekspresiju Pseudomonas fluorescens.
2Adsorbéti uz aluminija fosfata adjuvanta.

1 deva (0,5 ml) satur 125 mikrogramus aluminija (Al**) un aptuveni 30 mikrogramus CRM 97
nesgjproteina.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA

Suspensija injekcijam (injekcija).

Vakcina ir dulkaina suspensija.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Vaxneuvance ir paredz&ta aktivai imunizacijai zidainiem, b&rniem un pusaudziem vecuma no

6 nedelam lidz 18 gadiem, lai nov@rstu Streptococcus pneumoniae izraisitas invazivas slimibas,
pneimonijas un akiita vidusauss iekaisuma rasanos.



Vaxneuvance ir paredz&ta vismaz 18 gadus vecu personu aktivai imunizacijai, lai noverstu
Streptococcus pneumoniae izraisitas invazivas slimibas un pneimonijas raSanos.

Informaciju par aizsardzibu pret specifiskiem pneimokoku serotipiem skatit 4.4. un 5.1. apaksSpunktos.

Vaxneuvance jalieto saskana ar oficialiem ieteikumiem.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Devas

Standarta vakcinacijas shema zidainiem un bérniem vecuma no 6 nedélam Iidz 2 gadiem

Primara vakcindacija ar
divam devam, kam seko
revakcindcijas deva

leteicama imunizacijas shéma sastav no trijam Vaxneuvance
devam, katra pa 0,5 ml. Pirma deva tiek ievadita no 6 nedélu
vecuma, un otro devu ievada 8 nedg€las velak. Treso
(revakcinacijas) devu ieteicams ievadit 11-15 ménesu vecuma.

Primard vakcindcija ar trim
devam, kam seko
revakcindcijas deva

Imunizacijas shéma sastav no Cetram Vaxneuvance devam, katra pa
0,5 ml. Primarajai vakcinacijai tiek izmantotas tris devas — pirma
deva tiek ievadita no 6 nedelu vecuma, un primaras vakcinacijas
laika devas jaievada ar 4—8 nedglu starplaiku. Ceturto
(revakcinacijas) devu ieteicams ievadit 11-15 ménesu vecuma un
vismaz 2 ménesus péc tresas devas.

Priekslaikus (pirms
37. gritniecibas nedeélas)
dzimusi zidaini

Priekslaikus dzimusiem zidainiem ieteicama primaras imunizacijas
sh&ma sastav no trim Vaxneuvance devam, kam seko ceturta
(revakcinacijas) deva. Katra deva saskana ar primaras vakcinacijas
triju devu shému ir 0,5 ml, un péc tam tiek ievadita revakcinacijas
deva (skatit 4.4. un 5.1. apakSpunktu).

leprieks veikta vakcinacija ar
citu pneimokoku konjugetu
vakcinu

Zidainiem un bérniem, kuriem uzsakta imunizacija ar citu
pneimokoku konjug€tu vakcinu, jebkura shémas posma ir iesp&jams
$o vakcinu nomaintt pret Vaxneuvance (skatit 5.1. apakSpunktu).

Atliktas vakcinacijas shéma bérniem vecuma no 7 méneSiem lidz 18 gadiem

Nevakcineéti zidaini vecuma
no 7 lidz 12 ménesiem

Tr1s devas, katra pa 0,5 ml, pirmas divas devas ievadot ar vismaz
4 nedglu starplaiku. Treso (revakcinacijas) devu ieteicams ievadit
péc 12 ménesu vecuma, ar vismaz 2 ménesu starplaiku no otras
devas.

Nevakcineéti berni vecuma no
12 ménesiem lidz 2 gadiem

Divas 0,5 ml devas ar 2 ménesu starplaiku.

Nevakcinéti vai nepilnigi
vakcinéti bérni un pusaudzi
vecuma no 2 lidz 18 gadiem

Viena deva (0,5 ml).

Ja ieprieks ir ievadita pneimokoku konjugéta vakcia, Vaxneuvance
drikst ievadit, kad pagajusi vismaz 2 menesi.

Vakcinacijas shéma personam no 18 gadu vecuma un vecakam

Personas no 18 gadu vecuma
un vecakas

Viena deva (0,5 ml).

NepiecieSamiba péc revakcinacijas ar vél vienu Vaxneuvance devu
nav pieradita.




Ipasas pacientu grupas

Vienu vai vairakas Vaxneuvance devas var ievadit personam, kuram ir viena vai vairakas
pamatslimibas, kas palielina pneimokoku izraisitas slimibas risku (pieméram, personam ar sirpjveida
§tnu an€miju vai cilveka imtindeficita virusa (HIV) infekciju, vai hematopogtisko cilmes $tinu
transplantata (haematopoietic stem cell transplant, HSCT) recipientiem vai iminkompetentam 18 Iidz
49 gadus vecam personam ar pneimokoku izraisitas slimibas riska faktoriem; skatit 5.1. apakSpunktu).

LietoSanas veids

Vakcina jaievada intramuskularas injekcijas veida. leteicama injekcijas vieta ir augsstilba
anterolaterala dala zidainiem vai augSdelma deltveida muskulis b&rmiem un pieaugusajiem.

Dati par intradermalu ievadiSanu nav pieejami.
Noradijumus par riko$anos ar vakcinu pirms ievadiSanas skatit 6.6. apakSpunkta.
4.3. Kontrindikacijas

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

4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana
Izsekojamiba

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

Ar ievadiSanas veidu saistiti piesardzibas pasakumi

Vaxneuvance nedrikst ievadit intravaskulari.
Anafilakse

Tapat ka ar visam injic€jamam vakcinam tad, ja p&c vakcinas ievadiSanas rodas reta anafilaktiska
reakcija, vienmer jabit viegli pieejamai atbilstoSas arst€§anas un uzraudzibas iespgjai.

Vienlaikus norito$a slimiba

Jaatliek tadu personu vakcinacija, kuram ir akiita smaga febrila slimiba vai akiita infekcija.
Maznozimigas infekcijas un/vai viegla drudza gadijuma vakcinacija nav jaatliek.

Trombocitopénija un koagulacijas traucéjumi

Tapat ka citu intramuskularu injekciju veikSanas gadijuma, vakcina piesardzigi jaievada cilvékiem,
kuri tiek arstéti ar antikoagulantiem vai kuriem ir trombocitopénija vai jebkadi koagulacijas
traucgjumi, pieméram, hemofilija. Sadam personam péc intramuskularas injekcijas ir iespgjama
asinoSana vai hematomu rasanas. Vaxneuvance drikst ievadit subkutani tikai gadijumos, ja iesp&jamais
ieguvums skaidri parsniedz riskus (skatit 5.1. apakSpunktu).

Apnoja priekSlaikus dzimuSiem zidainiem

Janem veéra iesp&jamais apnojas risks un nepiecieSamiba 48—72 stundas uzraudzit elposanu, kad
primaras imunizacijas s€rija ir noziméta loti priekslaikus (ne vélak ka p&c griitniecibas 28. nedglas)
piedzimusiem zidainiem, un Tpasi tiem, kuru anamn&zg ir elposanas sist€mas nepietickamas



nobrieSanas pazimes. Ta ka $aja zidainu grupa ieguvums no vakcinacijas ir liels, parasti vakcinaciju
nedrikst atlikt vai aizkavét.

Personas ar nomaktu imuinsistémas darbibu

Personam ar nomaktu imunsisteémas darbibu neatkarigi no ta, vai iemesls ir imtinsistémas darbibu
nomacosu zalu lietosana, genétisks defekts, HIV infekcija vai kadi citi c€loni, var bat vajaka antivielu
raSanas reakcija uz aktivu imunizaciju.

Ir pieejami dati par Vaxneuvance droSumu un imunogenitati personam ar sirpjveida $tinu anémiju vai
HIV infekciju, vai transplant&tam hematopogtiskam cilmes Stinam (skatit 5.1. apakSpunktu). Dati par
Vaxneuvance droSumu un imunogenitati citu specifisku grupu personam ar nomaktu imiinsist€émas
darbibu nav pieejami, tadel vakcinacijas iespgjamiba jaapsver individuali.

Aizsardziba
Tapat ka ar jebkuru vakcinu, vakcinacija ar Vaxneuvance var neaizsargat visus tas sanémejus.

Vaxneuvance aizsargas tikai pret tiem Strepfococcus pneumoniae serotipiem, kuri ieklauti vakcinas
sastava (skatit 2. un 5.1. apakSpunktus).

Natrijs

Sis ziles satur mazak par 1 mmol (23 miligramiem) natrija katra deva, - batiba tas ir “natriju
nesaturosas”.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Dazadas injic€jamas vakcinas vienmer jaievada dazadas injekcijas vietas.

Imiinsupresiva terapija var mazinat imiinas atbildes reakcijas pret vakcinam.

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam Iidz 2 gadiem

Vaxneuvance var ievadit vienlaicigi ar jebkuru no So vakcinu sastava esoSiem antigéniem
monovalentu vai kombin&tu vakcinu veida — ar difterijas, stingumkrampju, gara klepus, poliomielita

(1., 2. un 3. serotips), A hepatita, B hepatita, b tipa Haemophilus influenzae, masalu, epidémiska
parotita, masalinu, v&jbaku un rotavirusa vakcinu.

Bérni un pusaudzi vecuma no 2 lidz 18 gadiem
Datu par Vaxneuvance un citu vakcinu vienlaicigu lietoSanu nav.

Dati, kas p&c §is vakcinas registracijas iegiti kliniska p&tijuma, lai vertetu profilaktiskas antipirétisko
lidzeklu ibuproféna un paracetamola lietoSanas ietekmi uz citu pneimokoku vakcmu izraisito
iminreakciju, liecina par to, ka vienlaikus ar vakcinaciju vai vakcinacijas diena lietoti antipirétiskie
lidzekli pec zidainu vakcing$anas var vajinat vinu imtinreakciju. Reakcija uz revakcinacijas devu, kas
sanemta péc 12 ménesiem, netick ietekméta. STnovérojuma kliniska nozime nav zinama.

Pieaugusie

Vaxneuvance var ievadit vienlaicigi ar sezonalu kvadrivalentu gripas vakcinu (Skeltu virionu,
inaktivetu). Datu par Vaxneuvance ievadiSanu vienlaicigi ar citam vakcinam nav.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriti

Gritnieciba

Pieredze par Vaxneuvance lietosanu griitniec€m ir ierobeZota.



Petijumi ar dzivniekiem neuzrada tieSu vai netiesu kaitigu ietekmi uz griisnibu, embrija/augla attistibu,
atneSanos vai postnatalo attistibu (skatit 5.3. apaks$punktu).

Vaxneuvance ievadiSana griitniecibas laika ir apsverama tikai tad, ja iesp€jamais ieguvums atsver
jebkuru iesp&jamo risku matei un auglim.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai Vaxneuvance izdalas mates piena.
Fertilitate

Dati par Vaxneuvance ietekmi uz cilveka fertilitati nav pieejami. Ar dzivniekiem veiktie petijumi
zurku matitem neliecina par nelabveligu ietekmi (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Vaxneuvance neietekme vai nenozimigi ietekmée sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus. Tomér dazas no 4.8. apakSpunkta “Nevélamas blakusparadibas” min&tajam
blakusparadibam var uz laiku ietekmét Jiisu spgju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Pediatriska populacija

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedélam lidz 2 gadiem

Vaxneuvance droSums veseliem zidainiem, arT priekslaikus dzimusiem zidainiem (kuru vecums
pirmas vakcinas ievadiSanas bridi ir vismaz 6 ned€las) un bérniem (11-15 ménesu vecuma) tika
vertets 5 kliniskajos petijumos, pavisam 7 229 dalibniekiem saskana ar 3 vai 4 devu shemu.

Visos 5 pétijumos tika veérteéts Vaxneuvance droSums, ievadot vienlaicigi ar citam standarta bernu
vakcinam. Sajos pétijumos 4 286 dalibnieki sanéma visas nepiecieSsamas Vaxneuvance devas,

2 405 dalibnieki sane€ma visas nepiecieSsamas 13-valentas konjugétas pneimokoku vakcinas (PCV)
devas, un 538 dalibniekiem, Vaxneuvance lietojot, lai pabeigtu shému, kas uzsakta ar 13-valento PCV
(jauktu devu shemu).

Pamatojoties uz rezultatiem, kas iegiiti par 3 589 dalibniekiem (1. tabula), iznemot dalibniekus, kuri
tika vakcingti pec jauktas sheémas, visbiezak zinotas nevélamas blakusparadibas bija paaugstinata
kermena temperatiira >38 °C (<75,2 %), aizkaitinamiba (<74,5 %), miegainiba (55,0 %), sapes
injekcijas vieta (<44,4 %), apsartums injekcijas vieta (<41,7 %), samazinata &stgriba (38,2 %),
saciet€jums injekcijas vieta (<28,3 %) un pietikums injekcijas vieta (28,2 %). Lielaka dala konstatgto
neveélamo blakusparadibu bija vieglas vai vidgji smagas (nemot vera to intensitati vai izmeru) un
Tslaicigas (<3 dienas). Smagas reakcijas (kas definetas ka tadas, kas izraisa parmerigu distresu vai
nespgju veikt ikdienas aktivitates, vai injekcijas vieta radusas reakcijas izmérs ir >7,6 cm), radas

<3,5 % zidainu un bérnu péc jebkuras devas ievadiSanas, iznemot aizkaitinamibu, kas radas 11,4 %
dalibnieku.

Beérni un pusaudzi vecuma no 2 Iidz 18 gadiem

Vaxneuvance drosums veseliem bérniem un pusaudziem tika vertets petijjuma, kura piedalijas 352
dalibnieki vecuma no 2 Iidz 18 gadiem, no kuriem 177 saneéma vienu Vaxneuvance devu. Saja vecuma
grupa 42,9 % visu dalibnieku ieprieks bija vakcinéti ar mazak valentu pneimokoku konjugétu vakcinu.



Visbiezak zinotas nevélamas blakusparadibas bija sapes injekcijas vieta (54,8 %), mialgija (23,7 %),
pietikums injekcijas vieta (20,9 %), apsartums injekcijas vieta (19,2 %), nogurums (15,8 %),
galvassapes (11,9 %), saciet€jums injekcijas vieta (6,8 %) un paaugstinata kermena temperattira
>38 °C (5,6 %) (1. tabula). Lielaka dala konstat&to nevélamo blakusparadibu bija vieglas vai vidgji
smagas (nemot vera to intensitati vai izmeéru) un 1slaicigas (<3 dienas ilgas); smagas reakcijas (kas
definétas ka tadas, kas rada parmérigu distresu vai nespéju veikt ierastas aktivitates, vai injekcijas
vieta radusas reakcijas izmérs ir >7,6 cm) radas <4,5 % beérnu un pusaudzu.

18 gadus veci un vecaki pieaugusie

Vaxneuvance droSumu veseliem un imiinkompetentiem pieaugusajiem vertgja 6 kliniskos p&tijumos
7136 pieaugusajiem > 18 gadu vecuma. Papildu kliniskaja p&tijuma tika vertéti 302 > 18 gadus veci
pieaugusie ar HIV infekciju. Vaxneuvance ievadija 5630 pieaugusajiem; 1241 bija vecuma no 18—

49 gadiem, 1911 bija 50-64 gadus veci, un 2478 bija 65 gadus veci un vecaki. No personam, kuras
sanéma Vaxneuvance, 1134 bija imiinkompetenti 1849 gadus veci pieaugusie, kuriem nebija riska
faktoru (n = 285) vai bija viens (n = 620) vai vismaz divi un vairaki (n = 229) pneimokoku izraisitas
slimibas riska faktori un 152 bija >18 gadus veci pieaugusie ar HIV infekciju. Turklat 5253 pieaugusie
ar pneimokoku vakcinu ieprieks nebija vakcingti, un 377 pieaugusie vismaz 1 gadu pirms ieklauSanas
pEtfjuma ieprieks bija vakcinéti ar 23-valentu pneimokoku polisaharidu vakcinu (PPV23).

P&c vakcinacijas ar Vaxneuvance visbiezak zinotas nevélamas blakusparadibas tika apkopotas.

7 petijumu apkopotaja analiz€ visbiezak noveérotas nevélamas blakusparadibas bija sapes injekcijas
vieta (64,6 %), nogurums (23,4 %), mialgija (20,7 %), galvassapes (17,3 %), pietikums injekcijas
vieta (16,1 %), eritéma injekcijas vieta (11,3 %) un artralgija (7,9 %) (1. tabula). Kliniskas
programmas laika vairums obligatas noverosanas laika konstat€to nevélamo blakusparadibu bija
vieglas (atbilstos$i intensitatei vai izméram) un Tslaicigas (<3 dienas); smagas reakcijas (kas definétas
ka traucgjums, kura d&] nav iesp&jamas normalas ikdienas aktivitates vai injekcijas vieta radusas
reakcijas izmérs >10 cm) radas <1,5 % pieauguso.

Gados vecaki pieaugusie par nevélamam blakusparadibam zinoja retak neka gados jaunaki pieaugusie.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Klmiskajos petijumos ar pieaugusajiem lokalas un sisteémiskas nevélamas blakusparadibas tika
noverotas katru dienu attiecigi 5 un 14 dienas p&c kartas, bet zidainiem, be€rniem un pusaudziem lidz
14 dienam péc vakcinacijas. Visas populacijas par neveélamajam blakusparadibam spontani tika zinots
14 dienas p&c vakcinacijas.

Saja apakspunkta nevélamas blakusparadibas ir uzskaititas péc organu sistémam un noraditas ra§anas
biezuma un nopietnibas samazinasanas seciba. Biezums definéts $adi:

- loti biezi (>1/10),

- biezi (>1/100 lidz <1/10),

- retak (>1/1 000 lidz <1/100),

- reti (>1/10 000 Iidz <1/1 000),

- loti reti (<1/10 000),

- nav zinami (nevar noteikt péc pieejamiem datiem).



1. tabula. Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Organu sistemu Nevelamas BieZums
klasifikacija blakusparadibas Zidaini/bérni/pusaudzi Pieaugusie
6ned.lidz<2g. | 2lidz<18g.}
Vielmainas un Samazinata estgriba Loti biezi Biezi -
uztures trauc&jumi
Psihiskie Aizkaitinamiba Loti biezi Biezi -
traucgjumi
Imnas sisteémas Paaugstinatas jutibas - - Reti
traucgjumi reakcijas, arT méles tiiska,

pietvikums un spiediena
sajiita 11kl

Nervu sist€emas Miegainiba Loti biezi Biezi —
traucgjumi Galvassapes — Loti biezi Loti biezi
Reibonis - - Retak’
Adas un zemadas Natrene Biezi Biezi Reti
audu bojajumi Izsitumi Biezi Nav zinams ¥ Retak
Kunga un zarnu Slikta disa - Biez Retak’
trakta trauc&umi VemsSana Biezi Retak Retak
Skeleta, muskulu Mialgija — Loti biezi Loti biezi
un saistaudu LocTtavu sapes - - Biezi*
sist€tmas bojajumi
Visparégji Drudzis* Loti biezi Biezi Retak’
traucgjumi un >39°C Loti biezi - -
reakcijas > 40 °C Biezi — —
ievadiSanas vieta Sapes injekcijas vieta Loti biezi Loti biezi Loti biezi
Eritema injekcijas vieta Loti biezi Loti biezi Loti biezi
Tiska injekcijas vieta Loti biezi Loti biezi Loti biezi
Saciet&jums injekcijas Loti biezi Biezi -
vieta
Natrene injekcijas vieta Retak — —
Nogurums — Loti biezi Loti biezi
Nieze injekcijas vieta — — Biezi
Karstuma sajtita injekcijas - - Retak
vieta
Zilums vai hematoma Biezi Biezi Retak
injekcijas vieta
Drebuli — — Retak’

$2 Iidz < 3 gadus veciem dalibniekiem novérotas sistémiskas nevélamas blakusparadibas atskiras no tam, kas novérotas > 3 lidz < 18 gadus
veciem dalibniekiem. < 3 gadus veciem dalibniekiem (Vaxneuvance n = 32, 13-valenta PCV n =28) no 1. lidz pat 14. dienai p&c
vakcinacijas tika noverota vajaka &stgriba, aizkaitinamiba, miegainiba un natrene. > 3 Iidz < 18 gadus veciem dalibniekiem no 1. lidz pat
14. dienai p&c vakcinacijas tika novérots nogurums, galvassapes, mialgija un natrene.

" Biezi 18-49 gadus veciem pieaugusajiem

#Klmiskajos pétfjumos péc Vaxneuvance ievadisanas veseliem bérniem un pusaudziem gadijumi netika novéroti, un Ipasajas popula cijas
(bérniem ar sirpjveida $tinu anémiju un HIV infekciju) tika novéroti divi gadijumi.

* Loti biezi 1849 gadus veciem pieaugusajiem

*Definéts ka kermena temperatiira > 38 °C

Papildinformacija par citam devu shémam, vakciné$anas shémam un Ipa$am populacijam

Jauktas konjugeto pneimokoku vakcinu devu shemas
Jaukto Vaxneuvance un 13-valentas PCV cetru devu sheému droSuma ipasibas veseliem zidainiem un
bérniem kopuma bija Iidzigas tam, kas noverotas pec pabeigtas sheémas, ievadot Cetras Vaxneuvance
vai 13-valentas PCV devas (skatit 5.1. apak$punktu).



Atliktas vakcindacijas shema

Ir vertets arT atliktas vakcinacijas shémas droSums 126 veseliem zidainiem no 7 ménesu Iidz < 2 gadu
vecumam, kuri atkariba no ieklauSanas laika sasniegta vecuma sanema 2 vai 3 Vaxneuvance devas.
Atliktas vakcinacijas shémas droSuma Tpasibas kopuma bija lidzigas parastas vakcinacijas shémas, kas
tiek uzsakta 6 ned€lu vecuma, drosSuma 1pasibam (skatit 5.1. apakSpunktu).

Beérni un pusaudzi ar sirpjveida anémiju vai HIV infekciju

Ir vertets droSums arT 69 bérniem un pusaudziem no 5 Iidz < 18 gadu vecumam, kuriem bija sirpjveida
Stnu anémija, un 203 b&miem un pusaudziem no 6 lidz < 18 gadu vecumam ar HIV infekciju. Visi Sie
pacienti sanéma pa vienai Vaxneuvance devai. Berniem ar §Tm slimibam Vaxneuvance droSuma
Tpasibas kopuma bija lidzigas tam, kas novérotas veseliem bérniem (skatit 5.1. apakSpunktu).

Hematopoétisko cilmes Sinu transplantatu sanémusie bérni un pieaugusie

Ir vertets droSums arT 131 pieauguSajam un astoniem > 3 gadus veciem bérniem, kuri 3—6 meéneSus
pirms iek]auSanas bija sanémusi alogénu hematopogtisko cilmes $tinu transplantatu (allo-HSCT). Visi
Sie pacienti bija sanémusi 1-4 Vaxneuvance devas. Vaxneuvance droSuma ipasibas allo-HSCT
recipientiem kopuma bija lidzigas tam, kas noverotas veselu cilveku populacija.

Zino$ana par iespéjamam neveélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V. pielikuma min&to nacionalas
zinos$anas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. PardozeSana

Datu par pardozesanas gadijumiem nav.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: vakcinas, pneimokoku vakcinas, ATK kods: JO7ALO02

Darbibas mehanisms

Vaxneuvance satur 15 attiritus, no Streptococcus pneumoniae iegiitus pneimokoku kapsularos
polisaharidus (1., 3., 4., 5., 6.A, 6.B, 7.F, 9.V, 14., 18.C, 19.A, 19.F un 23.F un papildu serotipiem
22.F un 33.F). Katrs no tiem ir konjuggts ar nesgjproteinu (CRM 97). Vaxneuvance ierosina no T
$tnam atkarigu imiino atbildes reakciju, lai izraisttu opsonizaciju, fagocitozi un pneimokoku
nonavesanu veicinosu antivielu veidoSanos un organisma aizsardzibu pret pneimokoku izraisitu
slimibu.

Imiinas atbildes reakcijas péc dabiskas saskares ar Streptococcus pneumoniae vai péc vakcinacijas pret
pneimokokiem iesp&jams noteikt, mérot opsonfagocitisko aktivitati (OPA) un G imtunglobulina (IgG)
atbildes reakcijas. OPA raksturo funkcionalas antivielas, un to uzskata par nozimigu imunologisku
surogatraditaju, raksturojot aizsardzibu pret pneimokoku izraisttu slimibu pieaugusajiem. Bérniem
serotipam specifiska [gG antivielu ITmenis, kas atbilst >0,35 pg/ml, saskana ar enzimatiskas
imiinabsorbcijas analizu metodes (ELISA) izmantoSanas rezultatiem, tika izmantots par robezvertibu
pneimokoku konjugéto vakcinu kliniskai novert€sanai.

Kliniska imunogenitate veseliem zidainiem, bérniem un pusaudziem

Imunogenitate tika vertéta péc serotipam specifiska IgG atbildes reakcijas raditajiem (tadu dalibnieku
Tpatsvars, kuri atbilst serotipam specifiska IgG robezvertibai >0,35 pg/ml) un IgG geometriskas


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

vidgjas koncentracijas (GMC) 30 dienas p&c primaras vakcinacijas un /vai maziem bérniem paredzgetas
(revakcinacijas) devas ievadiSanas. Dalibnieku apakSgrupa OPA geometriski vidgjie titri (GMT) tika
noteikti arT 30 dienas p&c primaras vakcinacijas un/vai maziem bérniem paredzg&tas devas ievadiSanas.

Zidaini un béerni, kuri tiek vakcinéti péc standarta vakcinacijas shémas

Tris devu shéema (divas devas primarajai vakcindacijai + viena mazu bernu deva)

Dubultmasketa, ar akttvam salidzinajuma zalém kontrol&ta pétijuma (Protocol 025) 1 184 dalibnieki
tika randomizgti vakcinacijai ar Vaxneuvance vai 13-valento PCV péc tris devu shémas. Pirmas divas
devas zidainiem tika ievaditas 2 un 4 méneSu vecuma (notika primara vakcinacija) un 11-15 méneSus
veciem bérniem tika ievadita tre§a deva (maziem b&miem). Dalibnieki vienlaicigi sanéma arT citas
b&rnu vakcinas, tai skaita dziva rotavirusa vakciu atbilstosi zidainu primaras vakcinacijas sheémai un
visas 3 pilnai sheémai nepiecieSamas difterijas, stingumkrampju, gara klepus (acelularu), B hepatita
(rDNS), poliomielita (inaktivétu) un b tipa Haemophilus influenzae konjugetas vakcimas (adsorbgtas)
devas.

Vertgjot pec IgG atbildes reakcijas raditajiem, IgG GMC un OPA GMT, Vaxneuvance ierosina
imiinas atbildes reakcijas pret visiem 15 vakcinas sastava esosajiem serotipiem. 30 dienas péc
primaras vakcinacijas salidzingjuma ar 13-valentas PCV sanémgjiem Vaxneuvance sanéméju
serotipam specifiska IgG atbildes reakcija kopuma bija lidziga attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem
un vairak izteikta atbildes reakcija attieciba uz diviem papildu serotipiem (22.F un 33.F) (2. tabula).
30 dienas péc maziem b&rniem paredzg&tas devas ievadiSanas Vaxneuvance bija vismaz lidzvertiga 13-
valentajai PCV attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem un paraka attieciba uz diviem papildu
serotipiem, vertgjot pec IgG atbildes reakcijas sastopamibas un IgG GMC (3. tabula).
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2. tabula. Serotipam atbilstosas IgG atbildes reakcijas sastopamiba un IgG GMC 30 dienas péc
divu devas primaras vakcinacijas (triju devu shema, Protocol 025)

IgG > 0,35 pg/ml atbjldes reakcijas 12G GMC
sastopamiba
13- 13-
Vaxneuvance | valenta PCV | Procentpunktu | Vaxneuvance | valenta PCV
Pneimokoku (n=497) @ :6368- VSk.a i_ta % (@ =497) (n = 468- GMC attiectba**
serotips —— — ) — atSkiriba 469) (Vaxneuvance/
Noverota Noverota (Vaxneuvance — 13-valenta PC
. . valenta PCV)
atbildes atbildes 13- (95 % TIy**
reakcija reakcija valenta PCV) GMC GMC
Procentuala | Procentuala 95 % TDH*
dala dala
13 kopigie serotipi®
1. 95,6 97.4 -1,9 (-4,3,0,5) 1,30 1,60 0,81 (0,74, 0,89)
3. 93,2 66,1 27,1 (22,3,31,9) 0,87 0,45 1,91 (1,75, 2,08)
4. 93,8 96,8 -3,0 (-5,9, -0,4) 1,40 1,25 1,12 (1,01, 1,24)
5. 84,1 88,1 -4,0 (-8,3, 0,4) 0,88 1,03 0,86 (0,76, 0,97)
72,6 92,3 -19,7 (-24,3, - 0,64 1,39 0,46 (0,40, 0,53)
6.A 15.1)
6.B 57,7 50,2 7,5(1,2,13,8) 0,43 0,33 1,31 (1,11, 1,56)
7.F 97,8 98,9 -1,1(-3,0, 0,5) 2,03 2,42 0,84 (0,76, 0,92)
9.V 88,3 95,3 -7,0 (-10,5, -3,6) 1,23 1,39 0,88 (0,78, 0,99)
14. 96,8 97,2 -0,4 (-2,7, 1,8) 3,81 4,88 0,78 (0,68, 0,90)
18.C 92,2 92,5 -0,4 (-3,8, 3,0) 1,16 1,30 0,89 (0,80, 0,99)
19.A 96,2 97,2 -1,1(-34,1,3) 1,68 2,09 0,81 (0,72, 0,90)
19.F 98,8 99.4 -0,6 (-2,0, 0,8) 2,63 3,35 0,79 (0,71, 0,87)
23.F 77,9 70,1 7,8(2,3,13,3) 0,75 0,58 1,30 (1,14, 1,50)
2 Vaxneuvance papildu serotipi*
M F 95,6 53 90,2 (87,1, 92,6) 2,74 0,05 57,67 (50,95,
) 65,28)
33.F 48,1 3,0 45,1 (40,4, 49,7) 0,30 0,05 6,11 (5,32,7,02)

* TI un procentpunktu skaita atskiriba aprékinata, pamatojoties uz Mitinena un Nurminena metodi.

** GMC attieciba un TI aprekinats, izmantojot t dispersiju ar variacijas aprékinu no serotipam specifiska lineara modela, izmantojot dabisko
logaritmiski parveidoto antivielu koncentraciju ka atbildes reakciju un vienu terminu vakcinacijas grupai.

T Secindjums par vismaz lidzvertibu attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem ir izdarits, pamatojoties uz zemaku 95 % TI robezvertibu, kas ir
vairak par -10 procentpunktiem saistiba ar IgG atbildes reakcijas sastopamibu (Vaxneuvance - 13-valenta PCV) vai vairak par 0,5 saistiba
ar IgG un GMC attiecTbu (Vaxneuvance/13-valenta PCV).

¥ Secinajums par parakumu attieciba uz 2 papildu serotipiem ir izdarits, pamatojoties uz zemaku 95 % TI robezvértibu, kas ir vairak par
10 procentpunktiem saistiba ar IgG atbildes reakcijas sastopamibu (Vaxneuvance - 13-valenta PCV) vai vairak par 2,0 saistiba ar IgG un
GMC attiecibu (Vaxneuvance/13-valenta PCV).

n = randomiz&to, vakcingto un analizei paklauto pacientu skaits.

TI = ticamibas intervals; GMC = geometriski vidgja koncentracija (ng/ml); IgG = iminglobulins G.
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3. tabula. Serotipam atbilstosas IgG atbildes reakcijas sastopamiba un IgG GMC 30 dienas péc
maziem bérniem paredzétas devas ievadiSanas (triju devu shéma, Protocol 025)

IgG > 0,35 pg/ml atbjldes reakcijas 12G GMC
sastopamiba
13- 13-
Vaxneuvance | valenta PCV | Procentpunktu | Vaxneuvance | valenta PCV
Pneimokok (n=510-511) (n =1504- Vsk_ai_ta . (n =510-511) (n =504- GMC attieciba**
u serotips —— S _0) — atSkiriba 510) (Vaxneuvance/
Novérota Novéerota (Vaxneuvance — 13-valenta PCV
. . valenta )
atbildes atbildes 13- (95 % TIy**
reakcija reakcija valenta PCV) GMC GMC
Procentuala | Procentuala 95 % TI)
dala dala
13 kopigie serotipi®
1. 96,5 99,4 -2,9 (-5,0, -1,3) 1,28 2,05 0,62 (0,57, 0,68)
3. 91,8 83,7 8,1 (4,1,12,1) 0,84 0,66 1,29 (1,18, 1,41)
4. 95,7 97,8 -2,1(-4,5, 0,0) 1,29 1,74 0,74 (0,67, 0,82)
5. 99,0 100,0 -1,0 (-2,3,-0,2) 1,98 3,01 0,66 (0,60, 0,72)
6.A 98,4 98,8 -0,4 (-2,0, 1,2) 3,09 4,53 0,68 (0,61, 0,76)
6.B 97,3 99,0 -1,8(-3,7,-0,1) 4,15 4,33 0,96 (0,85, 1,08)
7.F 99,8 99,8 0,0 (-0,9, 0,9) 3,08 3,89 0,79 (0,73, 0,86)
LAY 98,8 100,0 -1,2 (2,5, -0,4) 2,14 2,97 0,72 (0,66, 0,78)
14. 99,8 100,0 -0,2 (-1,1, 0,6) 5,22 6,90 0,76 (0,68, 0,84)
18.C 98,8 99,2 -0,4 (-1,8, 1,0) 1,93 2,18 0,89 (0,81, 0,97)
19.A 99,0 100,0 -1,0(-2,3,-0,2) 4,65 5,61 0,83 (0,75, 0,92)
19.F 99,6 100,0 -0,4 (-1,4,04) 4,06 4,59 0,89 (0,81, 0,97)
23 F 96,9 97,2 -0,4 (2,6, 1,8) 1,52 1,69 0,90 (0,81, 1,00)
2 Vaxneuvance papildu serotipi*
597 0,08 71,76 (64,88,
22.F 99,6 5,9 93,7 (91,2, 95,5) 79.38)
33.F 99,0 4.4 94,7 (92,3, 96,3) 3,38 0,07 46’3581,(:01)’85’

* TI un procentpunktu skaita atskiriba aprékinata, pamatojoties uz Mitinena un Nurminena metodi.

** GMC attieciba un TI aprekinats, izmantojot t dispersiju ar variacijas aprékinu no serotipam specifiska lineara modela, izmantojot dabisko
logaritmiski parveidoto antivielu koncentraciju ka atbildes reakciju un vienu terminu vakcinacijas grupai.

T Secindjums par vismaz lidzvertibu attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem ir izdarits, pamatojoties uz zemaku 95 % TI robezvertibu, kas ir
vairak par -10 procentpunktiem saistiba ar IgG atbildes reakcijas sastopamibu (Vaxneuvance - 13-valenta PCV) vai vairak par 0,5 saistiba
ar IgG un GMC attiecibu (Vaxneuvance/13-valenta PCV).

¥ Secinajums par parakumu attieciba uz 2 papildu serotipiem ir izdarits, pamatojoties uz zemaku 95 % TI robezvértibu, kas ir vairak par
10 procentpunktiem saistiba ar IgG atbildes reakcijas sastopamibu (Vaxneuvance - 13-valenta PCV) vai vairak par 2,0 saistiba ar IgG un
GMC attiecibu (Vaxneuvance/13-valenta PCV).

n = randomiz&to, vakcingto un analizei paklauto pacientu skaits.

TI = ticamibas intervals; GMC = geometriski vidgja koncentracija (ng/ml); IgG =iminglobulins G.

Turklat, vertgjot pec serotipam specifiskas OPA GMT 30 dienas pgéc maziem bérniem paredzetas
devas ievadiSanas, Vaxneuvance ierosina funkcionalu antivielu veidoSanos, kas attieciba uz

13 kopigajiem serotipiem kopuma ir lidziga, tomér nedaudz vajaka neka péc vakcinas, kurai ir ar 13-
valento PCV kopigi serotipi. Nedaudz vajakas atbildreakcijas kliniska nozime nav zinama. Attieciba
uz 22.F un 33.F serotipiem OPA GMT ar Vaxneuvance vakcin€tam personam bija augstaks neka ar
13-valento PCV vakcingtajam personam.

Cita dubultmasketa, ar aktivu vakcinu kontroléta petijuma (Protocol 026) 1 191 dalibnieki tika
randomizg&ti Vaxneuvance vai 13-valentas PCV sanemsanai pec triju devu shémas, $1s vakcinas
ievadot vienlaikus ar citam b&rnu vakcinam, taja skaita Vaxelis visam tris devam, un M-M-RvaxPro
un Varivax maziem berniem paredzgtajas devas. Primaro vakcinaciju sanéma 3—5 ménesus veci
zidaini, un p&c tam viniem 12 ménesu vecuma tika ievadita maziem b&rniem paredzeta deva.

Vertgjot pec IgG atbildes reakcijas sastopamibas, [gG GMC un OPA GMT, Vaxneuvance izraisa
imiinreakcijas pret visiem 15 vakcinas serotipiem. Vertgjot péc IgG atbildes reakcijas sastopamibas

30 dienas p&c maziem bérniem paredzetas devas ievadiSanas, Vaxneuvance bija vismaz lidzvertiga 13-
valentajai PCV attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem un paraka attieciba uz diviem papildu serotipiem
22.F un 33.F. Tapat, vertgjot pec IgG GMC, Vaxneuvance bija vismaz lidzvertiga 13-valentajai PCV
attiecba uz 13 kopigajiem serotipiem un paraka par 13-valento PCV attieciba uz diviem papildu
serotipiem. PE&c maziem beérniem paredzetas devas ievadiSanas, Vaxneuvance liek veidoties
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funkciongjosam visu 15 serotipu antivielam (OPA GMT), kas kopuma ir Iidzigas tam, ko nodrosina
13-valenta PCV.

Cetru devu shéma (tris devas primdrajai vakcinacijai + viena mazu bérnu deva)

4 devu shémas izmantosana veseliem zidainiem ir vertéta viena 2. fazes un trijos 3. fazes p&tijjumos.
Primaro vakcinaciju veica 2, 4 un 6 ménesus veciem zidainiem, un 12 - 15 méneSus veciem b&rniem
ievadija maziem bérniem paredz&to devu.

Dubultmaskgéta, ar aktivam salidzinajuma zalém kontroléta petijuma (Protocol 029) 1 720 dalibnieki
tika randomizgti, lai sapemtu Vaxneuvance vai 13-valento PCV. Dalibnieki vienlaicigi sanéma ari
citas bernu vakcinas, tai skaita HBVaxPro (rekombinantu B hepatita vakciu), RotaTeq (dzivu,
iekskigi lietojamu pentavalentu rotavirusa vakcinu) un difterijas, stingumkrampju toksoidu, adsorbétu
acelularu gara klepus, poliomielita (inaktiveta), b tipa Haemophilus konjuggtu (stingumkrampju
toksoida konjuggtu) vakcinu pec zidainiem paredzetas shémas. Vienlaicigi ar Vaxneuvance maziem
bérniem paredz&to devu tika ievadita b tipa Haemophilus konjuggta vakcina (stingumkrampju toksoida
konjugats), M-M-RvaxPro (masalu, epidémiska parotita un masalinu virusa dziva vakcina), Varivax
(vegjbaku virusa dziva vakcina) un Vagqta (inaktivéta A hepatita vakcina).

Vertgjot pec IgG atbildes reakcijas raditajiem, IgG GMC un OPA GMT, Vaxneuvance ierosina
imiinas atbildes reakcijas pret visiem 15 vakcinas sastava esoSajiem serotipiem. 30 dienas p&c
primaras vakcinacijas Vaxneuvance ir vismaz lidzvertiga 13-valentajai PCV attieciba uz 13
kopigajiem serotipiem, vert€jot pec IgG atbildes reakcijas raditajiem (4. tabula). Attieciba uz 2 papildu
serotipiem Vaxneuvance ir vismaz lidzvertiga, vertgjot pec IgG atbildes reakcijas raditajiem ar
Vaxneuvance vakcinétam personam salidzinajuma ar atbildes reakcijas raditaju pret 23.F serotipu ar
13-valento PCV vakcinétam personam (zemakais atbildes reakcijas raditajs pret jebkuru no
kopigajiem serotipiem, iznemot 3. serotipu) ar procentpunktu atskiribu attiecigi 6,7 % (95 % TI: 4,6,
9,2) un -4,5 % (95 % TI: -7,8, -1,3).

30 dienas péc primaras vakcinacijas serotipam specifiska I[gG GMC attieciba uz 12 no 13 kopigajiem
serotipiem ir vismaz lidzvertiga 13-valentajai PCV. IgG atbildes reakcijas pret 6.A serotipu nedaudz
neatbilda iepriek$ definétajiem vismaz lidzvertibas kriterijiem ar Sauru diapazonu (0,48 salidzinajuma
ar >0,5) (4. tabula). Vaxneuvance ir vismaz lidzvertiga 13-valentajai PCV attieciba uz 2 papildu
serotipiem, vertgjot péc serotipam specifiska [gG GMC pret 22.F un 33.F serotipu ar Vaxneuvance
vakcingtam personam salidzinajuma ar IgG GMC pret 4. serotipu ar 13-valento PCV vakcingtam
personam (zemaka IgG GMC pret jebkuru no kopigajiem serotipiem, iznemot 3. serotipu) ar GMC
attiecibu attiecigi 3,64 un 1,24.

Turklat Vaxneuvance izraisa atbildreakciju pret kopigo 3. serotipu un diviem papildu serotipiem, un ta

ir butiski specigaka salidzinajuma ar 13-valentas PCV izraisito imiinreakciju, ka novertéts pec
IgG atbildreakcijas sastopamibas un [gG GMC 30 dienas p&c primaras vakcinacijas (4. tabula).
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4. tabula. Serotipam atbilstosas IgG atbildes reakcijas sastopamiba un IgG GMC 30 dienas péc
3. devas primaras vakcinacijas (Cetrudevu shéma, Protocol 029)

IgG > 0,35 pg/ml atb}ldes reakcijas 12G GMC
sastopamiba
13- 13-
Vaxneuvance | valenta PCV | Procentpunktu | Vaxneuvance | valenta PCV
Pneimokoku (n = 698-702) (n = 660- VSk.a i_ta % (n =698-702) (n = 660- GMC attiectba**
serotips —— 6‘35) - atSkiriba 665) (Vaxneuvance/
Noverota Noverota (Vaxneuvance — 13-valenta PC
. . valenta PCV)
atbildes atbildes 13- (95 % TI)**
reakcija reakcija valenta PCV) GMC GMC
Procentuala | Procentuala 95 % TDH*
dala dala
13 kopigie serotipi®
1. 95,7 99,1 -3,4 (-5,2,-1,8) 1,21 1,89 0,64 (0,59, 0,69)
3. 94,7 79,2 15,6 (12,1, 19,2) 1,08 0,62 1,73 (1,61, 1,87)
4. 96,4 98,6 -2,2 (4,0, -0,6) 1,29 1,35 0,95 (0,88, 1,03)
5. 95,3 97.4 -2,1(-4,2,-0,2) 1,63 2,25 0,72 (0,66, 0,80)
6.A 93,7 98,6 -4,9 (-7,1, -3,0) 1,55 2,95 0,52 (0,48, 0,58)
6.B 88,6 92,0 -3,4 (-6,6, -0,3) 1,60 1,97 0,81 (0,71, 0,93)
7.F 99,0 99,8 -0,8 (-1,9, -0,1) 2,48 3,23 0,77 (0,71, 0,83)
9.V 97,1 98,2 -1,0 (-2,8, 0,6) 1,73 1,89 0,91 (0,84, 1,00)
14. 97,9 97,9 -0,0 (-1,6, 1,6) 4,78 6,80 0,70 (0,63, 0,78)
18.C 974 98,3 -0,9 (-2,6, 0,7) 1,53 2,00 0,76 (0,70, 0,83)
19.A 97,9 99,7 -1,8(-3,2, -0,8) 1,63 2,29 0,71 (0,65, 0,77)
19.F 99,0 100,0 -1,0 (-2,1, -0,4) 2,01 2,72 0,74 (0,69, 0,79)
23 F 91,5 91,8 -0,3(-3,2,2,7) 1,31 1,47 0,89 (0,80, 0,99)
2 Vaxneuvance papildu serotipi
M F 98,6 3,5 95,1 (93,1, 96,5) 4,91 0,05 92,03 (83,47,
) 101,47)
33T 87,3 2,1 85,2 (82,3,87,7) 1,67 0,06 29,50 (26,16,
) 33,26)

* TI un procentpunktu skaita atskiriba aprékinata, pamatojoties uz Mitinena un Nurminena metodi.

** GMC attieciba un TI aprekinats, izmantojot t dispersiju ar variacijas aprékinu no serotipam specifiska lineara modela, izmantojot dabisko
logaritmiski parveidoto antivielu koncentraciju ka atbildes reakciju un vienu terminu vakcinacijas grupai.

T Secindjums par vismaz lidzvertibu attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem ir izdarits, pamatojoties uz zemaku 95 % TI robezvertibu, kas ir
vairak par -10 procentpunktiem saistiba ar IgG atbildes reakcijas sastopamibu (Vaxneuvance - 13-valenta PCV) vai vairak par 0,5 saistiba
ar IgG un GMC attiecTbu (Vaxneuvance/13-valenta PCV).

n = randomiz&to, vakcingto un analizei paklauto pacientu skaits.

TI = ticamibas intervals; GMC = geometriski vidéja koncentracija (ug/ml); IgG = imtinglobulins G.

30 dienas pec maziem b&rniem paredzetas devas ievadiSanas Vaxneuvance nodro§inata serotipam
specifiska I[gG GMC attieciba uz visiem 13 kopigajiem serotipiem un 2 papildu serotipiem ir vismaz
lidzvertiga 13-valentas PCV nodroSinatajai, vertgjot pec IgG GMC pret 22.F un 33.F serotipu ar
Vaxneuvance vakcingétajam personam salidzinajuma ar IgG GMC pret 4. serotipu ar 13-valento PCV
vakcingtajam personam (zemaka IgG GMC pret kadu no kopigajiem serotipiem, iznemot 3. serotipu)
ar GMC attiecibu attiecigi 4,69 un 2,59 (5. tabula).

Vaxneuvance izraisa imiinreakciju pret kopigo 3. serotipu un diviem papildu serotipiem, un ta ir
butiski spécigaka salidzinajuma ar 13-valentas PCV izraisito imiinreakciju, ka novertéts péc
IgG atbildreakcijas sastopamibas un [gG GMC 30 dienas p&€c maziem b&rniem paredzetas devas
ievadiSanas. (5. tabula).
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5. tabula. Serotipam atbilstosas IgG atbildes reakcijas sastopamiba un IgG GMC 30 dienas péc
maziem bérniem paredzétas devas ievadiSanas (Cetru devu shéma, Protocol 029)

IgG > 0,35 pg/ml atb}ldes reakcijas 12G GMC
sastopamiba
13- 13-
Vaxneuvance | valenta PCV | Procentpunktu | Vaxneuvance | valenta PCV
Pneimokoku (n =712-716) (n = 677- VSk.a i_ta % (@ =712-716) (n = 677- GMC attiectba**
serotips —— 656) - atskiriba 636) (Vaxneuvance/
Noverota Noverota (Vaxneuvance - 13-valenta PC
. . valenta PCV)
atbildes atbildes 13- (95 % TI)**
reakcija reakcija valenta PCV) GMC GMC
Procentuala | Procentuala 95 % TDH*
dala dala
13 kopigie serotipi®
1. 96,6 99,4 2,8 (-44,-14) 1,35 2,03 0,66 (0,62, 0,72)
3. 94,0 86,9 7,1 (4,0,10,2) 0,96 0,71 1,35 (1,25, 1,46)
4. 95,1 97,5 -2,4 (4,5, -0,4) 1,23 1,60 0,77 (0,71, 0,84)
5. 99,2 99,9 -0,7 (-1,7, 0,1) 2,49 3,95 0,63 (0,58, 0,69)
6.A 98,7 99,3 -0,5 (-1,7, 0,6) 3,70 6,21 0,60 (0,54, 0,65)
6.B 98,7 99,3 -0,5 (-1,7, 0,6) 4,76 6,43 0,74 (0,67, 0,81)
7.F 99,6 99,9 -0,3(-1,1,0,4) 3,42 4,85 0,70 (0,65, 0,77)
9.V 99,4 99,7 -0,3(-1,2,0,6) 2,40 3,29 0,73 (0,67, 0,80)
14. 99,3 99,6 -0,3 (-1,2,0,7) 5,61 6,95 0,81 (0,73, 0,89)
18.C 99,7 99,6 0,2 (-0,6, 1,0) 2,62 3,08 0,85 (0,78, 0,93)
19.A 99,9 99,9 0,0 (-0,7, 0,7) 4,10 5,53 0,74 (0,68, 0,80)
19.F 99,7 99,7 0,0 (-0,8, 0,8) 3,55 4,47 0,79 (0,74, 0,86)
23 F 98,6 99,0 -0,4 (-1,7,0,9) 2,04 3,32 0,61 (0,56, 0,68)
2 Vaxneuvance papildu serotipi
M F 99,6 7,2 92,4 (90,1, 7,52 0,11 68,80 (63,10,
) 94,2) 75,02)
33T 98,9 6,2 92,7 (90,4, 4,15 0,09 44,91 (41,04,
) 94,4) 49,14)

* TI un procentpunktu skaita atskiriba aprékinata, pamatojoties uz Mitinena un Nurminena metodi.

** GMC attieciba un TI aprekinats, izmantojot t dispersiju ar variacijas aprékinu no serotipam specifiska lineara modela, izmantojot dabisko
logaritmiski parveidoto antivielu koncentraciju ka atbildes reakciju un vienu terminu vakcinacijas grupai.

T Secindjums par vismaz lidzvertibu attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem ir izdarits, pamatojoties uz zemaku 95 % TI robezvertibu, kas ir
> 0,5 saistiba ar IgG un GMC attiecibu (Vaxneuvance/13-valenta PCV).

n = randomiz&to, vakcingto un analizei paklauto pacientu skaits.

TI = ticamibas intervals; GMC = geometriski vidgja koncentracija (ng/ml); [gG = imunglobulins G.

Vaxneuvance liek rasties funkciongjosam antivielam, ka novertéts pec serotipam

specifiska OPA GMT 30 dienas p&c primaras vakcinacijas un péc maziem berniem paredzetas devas
ievadiSanas, un ta bija lidziga, tikai nedaudz vajaka pret 13 ar 13-valentas PCV kopigajiem serotipiem.
Nedaudz vajakas atbildreakcijas kliniska nozime nav zinama. 22.F un 33.F OPA GMT Vaxneuvance
sanémusajiem pacientiem bija lielaki neka 13-valentas PCV sanéméjiem.

Zidaini un berni, kuri sanem dazadas konjugetas pneimokoku vakcinas péc jauktas shemas
Dubutmasketa, ar aktivam salidzinajuma zalém kontroléta aprakstosa p&tijuma (Protocol 027) 900
dalibnieki attieciba 1:1:1:1:1 tika randomizgti viena no piecam vakcinacijas grupam, lai p&c pilnigas
vai jauktas sh€mas sanemtu pneimokoku konjugétas vakcinas. Divas vakcinacijas grupas dalibnieki
sanéma Vaxneuvance vai 13-valento PCV péc 4 devu shémas. Tris pargjas vakcinacijas grupas
vakcinacija tika uzsakta ar 13-valento PCV, bet ka 2., 3. vai 4. deva tika ievadita Vaxneuvance.
Dalibnieki vienlaicigi sanéma arT citas bérnu vakcinas, tai skaita HBVaxPro ([rekombinantu] B
hepatita vakcinu) un RotaTeq (dzivu, iekskigi lietojamu prentavalentu rotavirusa vakcimu). Serotipam
specifiska [gG GMC 30 dienas péc maziem b&rniem paredzetas devas ievadiSanas dalibniekiem, kuri
vakcingti ar Vaxneuvance un 13-valento PCV péc jauktas sheémas, un dalibniekiem, kuriem ievaditas
visas nepiecieSamas 13-valenta PCV devas, attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem, veértgjot pec IgG
GMC attiecibas, kopuma bija lidzigas.

Zidainu un mazu bérnu primaras vakcinacijas laika tikai p&c vismaz vienas Vaxneuvance devas
ievadiSanas tika noverots lielaks 22.F un 33.F antivielu titrs.
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Imunogenitate priekslaikus dzimusiem zidainiem

Cetros dubultmaskétos, ar aktivam salidzinajuma zalém kontrol&tos p&tfjumos (Protocol 025,

Protocol 027, Protocol 029 un Protocol 031) Cetras konjugétas pneimokoku vakcinas devas
sanémusiem priekslaikus dzimuSiem zidainiem imiinas atbildes reakcijas (serotipam specifiska IgG un
OPA atbildes reakcija) - kopuma bija tadas pasas ka tas, kas Sajos petijumos novérotas kopgja veselu
zidainu populacija (ieskaitot priekslaikus un laika dzimusus zidainus).

Zidaini, berni un pusaudzi, kuri tiek vakcinéti péc atliktas shémas

Dubultmaskéta, ar akttvam salidzinajuma zalém kontroléta aprakstosa petijuma (Protocol 024)

606 triju dazada vecuma grupu bérni (7 lidz 11 ménesu, 12 lidz 23 ménesSu vai 24 ménesu Iidz

< 18 gadu vecumam), kuri vai nu vl nebija sanémusi pneimokoku vakcinu, vai nebija pilniba
vakcinéti, vai kuriem bija pilniba pabeigtas mazakas valences konjugéto pneimokoku vakcinu sheémas,
tika randomizgti, lai p€c vecumam piemerotas sheémas sanemtu vienu I1dz tris Vaxneuvance vai 13-
valentas PCV devas. Vakcinacija ar Vaxneuvance péc atliktas shemas berniem vecuma no 7 mé&nesiem
Iidz 18 gadiem ierosindja imiinas atbildes reakcijas, kas ir Iidzigas ka 13-valentas PCV izmantoSanas
gadijuma attieciba uz kopigajiem serotipiem un augstakas neka 13-valentas PCV izmantoS$anas
gadijuma attieciba uz 22.F un 33.F serotipu. Katra vecuma grupa serotipam specifiska IgG GMC 30
dienas péc vakcinas pédgjas devas ievadiSanas attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem kopuma bija
lidziga, bet attieciba uz 2 papildu serotipiem Vaxneuvance izmanto$anas gadijuma - augstaka.

Iminreakcijas péc subkutanas ievadiSanas zidainiem un bérniem

Dubultmasketa, ar akttvu salidzinamo vakcinu kontrol&ta p&tijuma (Protocol 033) 694 japanu
izcelsmes 2—6 méneSus veci zidaini tika randomizgti subkutanai cetru Vaxneuvance vai 13-

valentas PCV devu shémas sanemsanai. Pirma deva tika ievadita 2—6 mé&neSu vecuma, un otra un tresa
deva tika ievadita ar > 27 dienu starplaiku p&c pirmas devas ievadiSanas. Ceturta deva tika ievadita
12—15 m&neSu vecuma. Veseliem zidainiem un maziem bérniem Vaxneuvance izraisija serotipam
specifisku imtinreakciju (IgG un OPA), kas kopuma bija lidziga imiinreakcijai péc 13-valentas PCV
izmantoSanas attieciba uz kopigajiem serotipiem, bet attieciba uz diviem papildu serotipiem
Vaxneuvance izmanto$anas gadijuma imunreakcija bija specigaka.

Kliniska imunogenitate imiinkompetentiem >18 gadus veciem pieaugusSajiem

Piecos kliniskajos p&tijumos, kas veikti abos Amerikas kontinentos, Eiropa un Klusa okeana regiona
Protocol 007, Protocol 016, Protocol 017, Protocol 019 un Protocol 021) tika vértéta Vaxneuvance
imunogenitate veseliem un imtinkompetentiem pieaugusajiem dazadas vecuma grupas, tai skaita
ieprieks ar pneimokoku vakcinu vakcin€tam un nevakcingtam personam. Katra kliniskaja p&tijuma
piedalijas pieaugusie ar stabilam pamatslimibam (pieméram, cukura diab&tu, nieru darbibas
traucgjumiem, hronisku sirds slimibu, hronisku aknu slimibu, hronisku plausu slimibu, tai skaita
astmu) un/vai ar uzvedibu saistitiem riska faktoriem (piem&ram, cilveki, kuri smeke vai pastiprinati
lieto alkoholu), par kuriem zinams, ka tie paaugstina pneimokoku izraisitas slimibas risku.

Katra petijuma imunogenitate verteja pec serotipam specifiskas OPA un IgG atbildes reakcijas

30 dienas pec vakcinacijas. Pétijuma mérka kritériji bija OPA geometriski vidgjie titri (GMT) un IgG
geometriski vid&ja koncentracija (GMC). Pivotala petijuma (Protocol 019) ar mérki pieradit

OPA GMT 12 no 13 serotipiem, kas Vaxneuvance ir kopigi ar 13-valento konjugéto pneimokoku
polisaharidu vakcinu, vismaz Iidzvertibu, kopiga 3. serotipa vismaz lidzvertibu un parakumu un
Vaxneuvance papildu 22.F un 33.F serotipu parakumu. Vaxneuvance parakums salidzinajuma ar
13-valento konjugéto pneimokoku polisaharidu vakcinu tika vertéts, pamatojoties uz OPA GMT grupu
salidzinasanas rezultatiem un to petijuma dalibnieku dalu, kuriem serotipam specifiskie OPA titri

30 dienas péc vakcinacijas salidzinajuma ar titriem pirms vakcinacijas bija paaugstinajusies vismaz
Cetras reizes.

Ar pneimokoku vakcinu ieprieks nevakcinéti pieaugusie

Pivotala dubultmasketa, aktiva salidzinajuma kontroléta petijuma (Protocol 019)
1205 imunkompetenti pneimokoku vakcinu vel nesanémusi >50 gadus veci petijuma dalibnieki tika
randomiz&ti Vaxneuvance vai 13-valentas konjugetas pneimokoku polisaharidu vakcinas sanemsanai.
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P&tfjuma dalibnieku vecuma mediana bija 66 gadi (diapazons: 50-92 gadi). Aptuveni 69 % dalibnieku
bija vecaki par 65 gadiem, un aptuveni 12 % dalibnieku bija vecaki par 75 gadiem. 57,3 % dalibnieku
bija sievietes, un 87 % dalibnieku bija zinojusi par vismaz vienu pamatslimibu.

Pétfjuma tika pieradits, ka Vaxneuvance ir vismaz lidzvértiga 13-valentai pneimokoku polisaharidu
konjugétai vakcinai attieciba uz 13 kopigiem serotipiem un paraka attieciba uz 2 papildu serotipiem un
kopigo 3. serotipu. 6. tabula ir apkopota informacija par OPA GMT 30 dienas p&c vakcinacijas. [gG
GMC kopuma atbilda OPA GMT noverotajiem rezultatiem.

6. tabula. Serotipam specifiskas OPA GMT ar pneimokoku vakcinu ieprieks nevakcinétiem
> 50 gadus veciem pieaugusajiem (Protocol 019) péc 30 dienam péc vakcinacijas

Pneimokoku Vaxneuvance 13-valenta PCV GMT attieciba*
serotips (N=602) (N =600) (Vaxneuvance/13-valenta PCV)
n GMT* n | GMT* 95 % TD*
13 kopigi serotipit
1. 598 256,3 598 322,6 0,79 (0,66, 0,96)
33 598 216,2 598 135,1 1,60 (1,38, 1,85)
4. 598 1125,6 598 1661,6 0,68 (0,57, 0,80)
5. 598 4473 598 563,5 0,79 (0,64, 0,98)
6.A 596 5407,2 598 54245 1,00 (0,84, 1,19)
6.B 598 4011,7 598 3258,2 1,23 (1,02, 1,48)
7F 597 46173 598 5880,6 0,79 (0,68, 0,90)
9.V 598 18173 597 22329 0,81 (0,70, 0,94)
14. 598 1999.,3 598 2656,7 0,75 (0,64, 0,89)
18.C 598 27577 598 2583,7 1,07 (0,91, 1,26)
19.A 598 31943 598 3979.8 0,80 (0,70, 0,93)
19.F 598 1695,1 598 1917,8 0,88 (0,76, 1,02)
23 F 598 2045,4 598 1740,4 1,18 (0,96, 1,44)
2 papildu serotipi tikai Vaxneuvance sastava®
22 F 594 23752 586 74,6 31,83 (25,35,39,97)
33.F 598 7994,7 597 11249 7,11 (6,07, 8,32)

*GMT, GMT attieciba un 95 % TI ir aprekinati, izmantojot cLDA modeli.
fSecinajums par vismaz lidzveértibu attieciba uz 13 kopigiem serotipiem ir pamatots ar to, ka aprékinatas GMT attiecibas

(Vaxneuvance/13-valenta PCV) 95 % TI apaksgja robeza ir > 0,5.

iSecindjums par parakumu attieciba uz 3. serotipu ir pamatots ar to, ka aprékinatas GMT attiecibas (Vaxneuvance/13-valenta PCV) 95 %
TI apaksgja robeza ir > 1,2.

$Secinajums par parakumu attieciba uz 2 papildu serotipiem ir pamatots ar to, ka aprekinatas GMT attiecibas (Vaxneuvance/13-valenta
PCV) 95 % TI apaksgja robeza ir > 2,0.

N=randomiz&to un vakcin&to dalibnieku skaits; n=analizg ieklauto dalibnieku skaits.

TI=ticamibas intervals; cLDA=ierobeZota longitudinala datu analize (constrained longitudinal data analysis); GMT=geometriski vidgjais
titrs (geometric mean titre) (1/dil); OPA=opsonofagocitiska aktivitate; PCV=konjugéta pneimokoku vakcina (pneumococcal conjugate
vaccine).

Dubultmasketa aprakstosa petijuma (Protocol 017) 1515 imtinkompetentus 18—49 gadus vecus
pieaugusos ar pneimokoku izraisttas slimibas riska faktoriem vai bez tiem randomizgja attieciba 3:1,
un vini sanéma Vaxneuvance vai 13-valentu pneimokoku polisaharidu konjuggtu vakcinu un péc

6 ménesiem PPV23. Pneimokoku izraisitas slimibas riska faktori ir cukura diabéts, hroniska sirds
slimiba, arT sirds mazspgja, hroniska aknu slimiba kopa ar kompensgtu cirozi, hroniska plausu slimiba,
arT pastaviga astma un hroniska obstruktiva plausu slimiba (HOPS), pasreizgja smek&sana un
palielinats alkoholisko dz&rienu patérins. Kopuma starp Vaxneuvance sanémusajiem pacientiem

285 (25,2 %) nebija riska faktoru, 620 (54,7 %) bija viens riska faktors un 228 (20,1 %) bija divi vai
vairaki riska faktori.
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Vertgjot péc OPA GMT (7. tabula) un IgG GMC, Vaxneuvance ierosinaja imtinas atbildes reakcijas
pret visiem 15 vakcinas sastava esos$ajiem serotipiem. OPA GMT un IgG GMC abas vakcinacijas
grupas attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem kopuma bija lidzigas, bet attieciba uz 2 papildu
serotipiem Vaxneuvance grupa Sie raditaji bija lielaki. P&c vakcinacijas ar PPV23 OPA GMT un IgG
GMC abas vakcinacijas grupas attieciba uz visiem 15 serotipiem kopuma bija lidzigas.

Analizg&jot pec zinoto riska faktoru skaita definétas apaksgrupas un vértgjot pec GMT un IgG GMC
30. diena péc to pieauguso vakcinacijas, kuriem riska faktoru vai nu nebija, vai ar1 bija viens, divi vai
vel vairak riska faktoru, tika konstatéts, ka Vaxneuvance ievadiSana izraisija imtinreakciju pret visiem
15 vakcinas sastava esoSajiem serotipiem. Katra grupa iegiitie rezultati kopuma atbilda p&tijuma
kopgja populacija iegiitajiem rezultatiem. Seciga Vaxneuvance ievadiSana, kam p&c 6 ménesiem
sekoja PPV23 ievadiSana, arT izraisTja imunogenitati pret visiem 15 Vaxneuvance sastava iek]autajiem
serotipiem.

7. tabula. Serotipam specifiskas OPA GMT ar pneimokoku vakcinu ieprieks nevakcinétiem
18-49 gadus veciem pieaugusajiem ar pneimokoku izraisitas slimibas riska faktoriem un bez
tiem (Protocol 017) péc 30 dienam péc vakcinacijas

Pneimokoku Vaxneuvance 13-valenta PCV
serotips (N=1133) (N=379)
n Noverotais 95 % TI* n Noverotais 95 % TI*
GMT GMT
13 kopigi serotipi
1. 1019 268,6 (243,7, 296,0) 341 267,2 (220,4, 323,9)
3. 1004 199,3 (184,6,215,2) 340 150,6 (130,6, 173,8)
4. 1016 1416,0 (1308,9, 1531,8) 342 2576,1 (2278,0,2913,2)
5. 1018 564,8 (512,7, 622,2) 343 731,1 (613,6, 871,0)
6.A 1006 12 928,8 (11 923,4, 14 019,0) 335 112824 (9718,8, 13097,5)
6.B 1014 10 336,9 (96494, 11 073,4) 342 6995,7 (6024,7, 8123,2)
7.F 1019 5756,4 (5410,4, 6124,6) 342 7588.,9 (6775,3, 8500,2)
9.V 1015 3355,1 (3135,4,3590,1) 343 3983,7 (3557,8, 4460,7)
14. 1016 52289 (4847,6, 5640,2) 343 5889,8 (5218,2, 6647,8)
18.C 1014 5709,0 (5331,1,6113,6) 343 3063,2 (2699,8, 3475,5)
19.A 1015 5369,9 (5017,7, 5746,8) 343 5888,0 (5228,2, 6631,0)
19.F 1018 3266,3 (3064,4,3481,4) 343 32727 (2948,2, 3632,9)
23.F 1016 4853.,5 (4469,8, 5270,2) 340 3887.,3 (3335,8, 4530,0)
2 papildu serotipi tikai Vaxneuvance sastava
22.F 1005 3926,5 (3645.9, 4228,7) 320 291,6 (221,8, 383,6)
33 F 1014 11 627,8 (10 824,6, 12 490,7) 338 2180,6 (1828,7, 2600,2)

*Grupai raksturigais 95 % TI tiek noteikts, eksponencializgjot dabisko logaritmisko vertibu vidgja raditaja TI atbilstosi t-sadalijumam.

N=randomiz&to un vakcinéto dalibnieku skaits; n=analizg icklauto dalibnieku skaits.
TI=ticamibas intervals; GMT=geometriski vidgjais titrs (geometric mean titre) (1/dil); OPA=opsonofagocitiska aktivitate; PCV=konjugéta
pneimokoku vakcina (preumococcal conjugate vaccine).

Pneimokoku vakcinu seciga ievadiSana pieauguSajiem

Seciga Vaxneuvance un p&c tam PPV23 ievadiSana tika vertéta 016. un 017. protokola (skatit
5.1. apak$punktu, “Ar pneimokoku vakcinu ieprieks nevakcinéti pieaugusie”) un 018. protokola (skatit
5.1. apakSpunktu, “Ar HIV inficéti pieaugusie™).

Dubultmasketa, ar aktivu salidzinajuma Iidzekli kontroléta petijuma (Protocol 016) 652 ar
pneimokoku vakcinu ieprieks nevakcinétus >50 gadus vecas p&tamas personas randomiz&ja
Vaxneuvance vai 13-valentas pneimokoku polisaharidu konjuggtas vakcinas sanemsanai, kam sekoja
PPV23 ievadiSanai péc viena gada.
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P&c vakcinacijas ar PPV23 OPA GMT un IgG GMC abas vakcinacijas grupas attieciba uz visiem 15
Vaxneuvance sastava esosajiem serotipiem bija l1dzigas.

Vertgjot peéc OPA GMT un Ig GMC, Vaxneuvance ierosinatas imtinas atbildes reakcijas saglabajas lidz
12 ménesSiem péc vakcinacijas. Serotipam specifiska OPA GMT Iimenis ar laiku samazinajas, un p&c
12 ménesiem tas bija zemaks neka 30. diena, tomér saglabajas virs sakotngja, un tas attiecas uz visiem
Vaxneuvance vai 13-valentas konjuggtas pneimokoku polisaharidu vakcias sastava ieklautajiem
serotipiem. Starp intervences grupam 12. m&nest OPA GMT un IgG GMC limenis attieciba uz visiem
13 kopigajiem serotipiem intervences grupas kopuma bija Iidzigs, bet attieciba uz 2 papildu serotipiem
tas bija augstaks Vaxneuvance sanéméju vidi.

Pieaugusie, kuriem ieprieks ievadita pneimokoku vakcina

Dubultmaskéta aprakstosa petijuma (Protocol 007) 253 ieprieks, vismaz vienu gadu pirms ieklauSanas
pétijuma, ar PPV23 vakcinétas > 65 gadus vecas pétamas personas randomiz€ja Vaxneuvance vai 13-
valentas pneimokoku polisaharidu konjuggtas vakcinas sanemsanai.

IgG GMC un OPA GMT abas vakcinacijas grupas attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem kopuma bija
lidzigas, bet attieciba uz 2 papildu serotipiem Vaxneuvance grupa Sie raditaji bija lielaki.

Kliiskaja petijuma, kura cita PCV tika ievadita <1 gadu p&c PPV23, novéroja pavajinatu imiino
atbildes reakciju pret kopigajiem serotipiem, salidzinot ar imiino atbildes reakciju, PCV ievadot
atseviski vai pirms PPV23. Ta kliniska nozime nav skaidra.

Kliniska imunogenitate Tpasas populacijas

Ar HIV inficéti bérni

Dubultmasketa, aprakstosa petijuma (Protocol 030) Vaxneuvance tika verteta 203 ar HIV inficetiem
bérniem, vecuma no 6 lidz 18 gadiem. 17 no Siem beérniem (8,4 %) CD4+ T Stnu skaits bija

< 500 $anas/ul, un HIV RNS daudzums plazma bija <50 000 kopiju/ml. Saja pétijuma 407 dalibnieki
tika randomizgti vienai Vaxneuvance vai 13-valentas PCV devai, p&c 2 ménesiem sanemot PPV 23.
Vertgjot péc serotipam specifiskiem IgG GMC un OPA GMT 30 dienas p&c vakcinacijas attieciba uz
visiem 15 Vaxneuvance sastava esoSajiem serotipiem, Vaxneuvance bija imunogeniska. Serotipam
specifiska IgG GMC un OPA GMT attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem kopuma bija lidzigi, bet
attieciba uz 2 papildu serotipiem (22.F un 33.F) — augstaki. Péc secigas PPV 23 ievadiSanas, IgG
GMC un OPA GMT 30 dienas p&c vakcinacijas abas vakcinacijas grupas attieciba uz visiem
Vaxneuvance sastava esosajiem 15 serotipiem kopuma bija [idzigi.

Ar HIV inficeti pieaugusie

Dubultmaskéta aprakstosa petijuma (Protocol 018) 302 ar pneimokoku vakcinu ieprieks nevakcinétas
> 18 gadus vecas ar HIV inficgtas p&tamas personas ar CD4+ T §tnu skaitu > 50 Stnas/pl un HIV
ribonukleinskabes (RNS) daudzumu plazma < 50 000 kopiju/ml tika randomizgti vakcinacijai ar
Vaxneuvance vai 13-valentu pneimokoku polisaharidu konjugétu vakcinu, 2 ménesus vélak ievadot
PPV23. Vairumam pétijuma dalibnieku CD4+ T S$iinu skaits bija > 200 Stinas/pl, cetriem dalibniekiem
(1,3 %) CD4+ T sunu skaits bija no > 50 Iidz < 200 §tinam/ul, 152 dalibniekiem (50,3 %)

CD4+ T §tinu skaits bija no > 200 lidz < 500 §tinam/pl un 146 dalibniekiem (48,3 %) CD4+ T Stinu
skaits bija > 500 stnu/pl.

Vertgjot peéc OPA GMT un IgG GMC 30 dienas péc vakcinacijas, Vaxneuvance ierosinaja imiinas
atbildes reakcijas pret visiem 15 vakcinas sastava esoSajiem serotipiem. Ar HIV infic€tiem
dalibniekiem nov&rota imtina atbildes reakcija bija attiecigi zemaka, neka veseliem dalibniekiem, tacu
lidziga abas vakcinacijas grupas, iznemot to, ka Vaxneuvance sanémusajiem bija zemaki 4. serotipa
OPA GMT un IgG GMC. Péc secigas PPV23 ievadiSanas, OPA GMT un IgG GMC raditaji abas
vakcinacijas grupas attieciba uz visiem 15 serotipiem kopuma bija lidzigi.

19



Beérni ar sirpjveida Sinu anémiju

Dubultmaskéta, aprakstosa p&tijuma (Protocol 023) Vaxneuvance tika vertéta 5-18 gadus veciem
bérniem ar sirpjveida $inu anémiju. Saja pétijuma ieklautie dalibnieki divos pirmajos dzives gados
var€ja biit sanémusi parastas pneimokoku vakcinas, bet 3 gadu laika pirms ieklauSanas p&tijuma nebija
sanémusi pneimokoku vakcinas. Kopa 104 dalibnieki tika randomizgti attieciba 2:1, lai sanemtu vienu
Vaxneuvance vai 13-valentas PCV devu. Veértgjot péc serotipam specifiska [gG GMC un OPA GMT
30 dienas pec vakcinacijas attieciba uz visiem 15 Vaxneuvance sastava esosajiem serotipiem,
Vaxneuvance bija imunogéniska. Serotipam specifiska [gG GMC un OPA GMT abas vakcinacijas
grupas attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem kopuma bija Iidzigi, bet attieciba uz diviem papildu
serotipiem 22.F un 33.F — augstaki.

Hematopoétisko cilmes Siinu transplantatu sanémusie bérni un pieaugusie

Dubultmasketa, aprakstosa petijuma (Protocol 022) Vaxneuvance tika vertéta pieaugusajiem un

> 3 gadus veciem b&rniem, kuri 3—6 mé&nesus pirms ieklauSanas bija sanémusi alogénu hematopogtisko
cilmes $tinu transplantatu (allo-HSCT). 277 §1 pétijuma dalibnieki bija randomizgti triju Vaxneuvance
vai 13-valentas PCV devu sanemsanai ar viena ménesa starplaiku. 12 méneSus péc

allo-HSCT sanemsanas dalibnieki, kuriem netika noverota hroniska transplantata atgriiSanas

slimiba (chronic graft-versus-host disease, cGVHD), san€ma vienu PPV23 devu, bet dalibnieki,
kuriem bija cGvHD, san€ma ceturto Vaxneuvance vai 13-valentas PCV devu. 30 dienas pé&c tresas
Vaxneuvance devas ievadiSanas, vertg€jot pec IgG GMC un OPA GMT, allo-HSCT recipientiem
Vaxneuvance bija imunogéna attieciba pret visiem 15 vakcinas serotipiem. Serotipiem specifiskie

IgG GMC un OPA GMT abas vakcingto pacientu grupas kopuma bija l1dzigi attieciba uz

13 kopigajiem serotipiem un lielaki attieciba uz diviem Vaxneuvance papildu serotipiem (22.F

un 33.F). Tapat dalibniekiem, kuri Vaxneuvance vai 13-valento PCV bija sanémusi 12 ménesus pec
allo-HSCT sanemsanas, 30 dienas péc vakcinacijas [gG GMC un OPA GMT abas vakcingto pacientu
grupas bija Iidzigi attieciba uz 13 kopigajiem serotipiem un lielaki attieciba uz diviem Vaxneuvance
papildu serotipiem (22.F un 33.F). Abu vakcingto grupu dalibniekiem, kuri PPV23 bija sanémusi

12 meénesus péc allo-HSCT sanemsanas, [gG GMC un OPA GMT 30 dienas p&c vakcinacijas attieciba
uz visiem 15 Vaxneuvance serotipiem kopuma bija lidzigi.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas
Nav piemérojams.
5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegiitie dati par atkartotu devu toksicitati un toksisku ietekmi uz
reproduktivitati un attistibu neliecinaja par risku cilvékam.

P&c ievadiSanas Zurku matitem Vaxneuvance neizraisija ietekmi uz paroSanas speju, fertilitati,
embrija/augla attistibu vai p&cnacgju attistibu.

Vaxneuvance ievadiSana grisnam zurkam vinu p&€cnacgju organisma izraisija visu nosakamu

15 serotipu antivielu raSanos. Tas bija saistits ar mates organisma eso$o antivielu nodosanu caur
placentu griisnibas laika un, iespgjams, nodosanu ar pienu laktacijas perioda.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Natrija hlorids (NaCl)

L-histidins

Polisorbats 20

Udens injekcijam

Informaciju par adjuvantu skatit 2. punkta.
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6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma dg] §ts zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zaleém.
6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapit (2 °C — 8 °C).

Nesasaldet.

Uzglabat pilnslirci argja kastite, lai pasargatu no gaismas.

P&c iznemsSanas no ledusskapja Vaxneuvance jaievada péc iespgjas drizak.

Islaicigas temperatiiras novirzes gadijuma, stabilitates dati liecina, ka Vaxneuvance ir stabila
temperatiira lidz 25 °C Iidz 48 stundam.

6.5. Iepakojuma veids un saturs
0,5 ml suspensijas pilnslirce (1. klases stikls) ar virzulveida aizbazni (lateksu nesaturosa
brombutilgumija) un gala vacinu (lateksu nesaturosa stirola-butadiéna vai lateksu nesaturosa izopréna-

brombutila gumija).

Iepakojumi pa 1 vai 10 piln$lircém vai nu bez adatam, vai kopa ar 1 vai 2 atseviskam adatam.
Vairaku kastiSu iepakojumi pa 50 (5 iepakojumi pa 10) pilnslircem bez adatam.

Visi iepakojuma lielumi tirgd var nebiit pieejami.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai un citi noradijumi par rikoSanos

o Vakcina jalieto tada, ka piegadata.

o Tiesi pirms lietoSanas pilnslirce, to turot horizontali, specigi jasakrata, lai ieglitu dulkainu
suspensiju. Nelietojiet vakcinu, ja to nav iesp&jams atkartoti suspendeét.

o Pirms ievadiSanas apskatiet, vai suspensija nesatur sikas dalinas un vai nav mainijusies tas
krasa. Ja redzat dalinas un/vai ja ir mainijusies vakcinas krasa, izniciniet to.

o Piestipriniet adatu ar Luera savienojumu, griezot to pulkstenraditaju kustibas virziena, lidz adata
ir dro$i piestiprinata §lircei.

o Nekavgjoties veiciet intramuskularu (i.m.) injekciju, v€lams zidaina augsstilba anterolateralaja
dala vai aug§delma deltveida muskula apvidi berniem un pieaugusajiem.

o Rikojieties uzmanigi, lai nepielautu nejausu sadurSanos ar adatu.

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

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Niderlande

21



8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/21/1591/001
EU/1/21/1591/002
EU/1/21/1591/003
EU/1/21/1591/004
EU/1/21/1591/005
EU/1/21/1591/006
EU/1/21/1591/007

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2021. gada 13. decembris.

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

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.cu.
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II PIELIKUMS
BIOLOGISKI AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I)
UN RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

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

MSD International GmbH
Brinny, Innishannon
County Cork

Irija

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

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Niderlande

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI
Recepsu zales.
o Oficiala serijas izlaide
Saskana ar grozitas Direktivas 2001/83/EK 114. pantu oficialu serijas izlaidi veiks valsts laboratorija
vai cita §Sim mérkim apstiprinata laboratorija.
C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamie droSuma zinojumi (PSUR)
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 vietng.
Registracijas apliecibas ipasniekam jaiesniedz So zalu pirmais periodiski atjaunojamais droSuma
zinojums 6 ménesu laika p&c registracijas apliecibas pieskirSanas.
D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

o Riska parvaldibas plans (RPP)
Registracijas apliecibas ipasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un
pasakumi, kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja
RPP un visos turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.
Atjauninats RPP jaiesniedz:

e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna

informacija, kas var butiski ietekm@&t ieguvumu/riska profilu, vai nozZimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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. Saistibas veikt pécregistracijas pasakumus

Registracijas apliecibas Ipasniekam noteikta laika perioda javeic turpmak noraditie pasakumi.

Apraksts

Izpildes termin$

V114-032 pétijums: Petijums, lai novertetu V114 efektivitati, noversot
vakcinas tipa (VT) pneimokoku izraisitu akiitu vidusauss iekaisumu (AVI)
berniem.

P&tfjuma
galazinojums
jaiesniedz
2027. gada

2. ceturksni.
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III PIELIKUMS

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

AREJA KASTITE - Pilnslirce

1. ZALU NOSAUKUMS

Vaxneuvance suspensija injekcijam pilnslircé
Pneimokoku polisaharidu konjugeta vakcina (15-valenta, adsorbéta)
Vaccinum pneumococcale polysaccharidicum coniugatum 15-valent, adsorbatum

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

Viena deva (0,5 ml) satur 2 pg 1., 3., 4., 5., 6.A, 7.F, 9.V, 14, 18.C, 19.A, 19.F, 22.F, 23.F, 33.F
serotipa pneimokoku polisaharidu un 4 pg 6.B serotipa pneimokoku polisaharidu, kas konjuggéti ar
CRM 97 nesgjproteinu un adsorbéti uz aluminija fosfata adjuvanta. Viena deva satur 125 ug AI**.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: NaCl, L-histidins, polisorbats 20, tidens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam

1 pilnslirce (0,5 ml) bez adatas

10 pilnslirces (0,5 ml) bez adatas

1 pilnslirce (0,5 ml) + 1 atseviska adata

10 pilnslirces (0,5 ml) + 10 atseviskas adatas
1 pilnslirce (0,5 ml) + 2 atseviskas adatas

10 pilnslirces (0,5 ml) + 20 atseviskas adatas

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Tiesi pirms lietosanas spécigi sakratiet.
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Intramuskularai lieto$anai.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldget.
Uzglabat §lirci argja kastite, lai pasargatu no gaismas.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Niderlande

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/21/1591/001 - iepakojums ar 1 pilnslirci bez adatas
EU/1/21/1591/002 - iepakojums ar 10 piln§lirceém bez adatas
EU/1/21/1591/003 - iepakojums ar 1 pilnslirci + 1 atseviska adata
EU/1/21/1591/004 - iepakojums ar 10 pilnslircém + 10 atseviskas adatas
EU/1/21/1591/005 - iepakojums ar 1 pilnslirci + 2 atseviskas adatas
EU/1/21/1591/006 - iepakojums ar 10 pilnslircém + 20 atseviskas adatas

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemeroSanai ir apstiprinats.

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

TIEKSEJA KASTITE BEZ BLUE BOX — vairiku Kasti$u iepakojums

1. ZALU NOSAUKUMS

Vaxneuvance suspensija injekcijam pilnslircé
Pneimokoku polisaharidu konjugeta vakcina (15-valenta, adsorbéta)
Vaccinum pneumococcale polysaccharidicum coniugatum 15-valent, adsorbatum

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

Viena deva (0,5 ml) satur2 ug 1., 3., 4., 5., 6.A, 7.F, 9.V, 14, 18.C, 19.A, 19.F, 22.F, 23.F, 33.F
serotipa pneimokoku polisaharidu un 4 pg 6.B serotipa pneimokoku polisaharidu, kas konjuggti ar
CRM 97 nesgjproteinu un adsorbéti uz aluminija fosfata adjuvanta. Viena deva satur 125 pg AI**.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: NaCl, L-histidins, polisorbats 20, tidens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam
10 pilnslirces (0,5 ml) bez adatam. Vairaku kastisu iepakojuma sastavdala, nedrikst pardot atseviski.

S. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Tiesi pirms lietoSanas spécigi sakratiet.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Intramuskularai lietos$anai.

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

Uzglabat berniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldet.

31



Uzglabat §lirci argja kastite, lai pasargatu no gaismas.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Niderlande

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/21/1591/007

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  IZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemerosanai ir apstiprinats.

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

Nav piem&rojams.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

Nav piem&rojams.
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KASTITE AR BLUE BOX - vairaku kastiSu iepakojums

1. ZALU NOSAUKUMS

Vaxneuvance suspensija injekcijam pilnslircé
Pneimokoku polisaharidu konjugéta vakcina (15-valenta, adsorbéta)
Vaccinum pneumococcale polysaccharidicum coniugatum 15-valent, adsorbatum

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

Viena deva (0,5 ml) satur2 ug 1., 3., 4., 5., 6.A, 7.F, 9.V, 14, 18.C, 19.A, 19.F, 22.F, 23.F, 33.F
serotipa pneimokoku polisaharidu un 4 pg 6.B serotipa pneimokoku polisaharidu, kas konjuggti ar
CRM 97 nesgjproteinu un adsorbéti uz aluminija fosfata adjuvanta. Viena deva satur 125 ug AI**.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: NaCl, L-histidins, polisorbats 20, tidens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam
Vairaku kastisu iepakojums: 50 (5 iepakojumi pa 10) pilnslirces (0,5 ml) bez adatam.

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Tiesi pirms lietoSanas spécigi sakratiet.
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Intramuskularai lietos$anai.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldgt.
Uzglabat §lirci argja kastite, lai pasargatu no gaismas.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Niderlande

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/21/1591/007 50 pilnslirces bez adatam (5 iepakojumi pa 10)

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemerosanai ir apstiprinats.

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

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

ETIKETE — PilnSlirce

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Vaxneuvance

Pneimokoku polisaharidu konjugeta vakcina (15-valenta, adsorbéta)

Vaccinum pneumococcale polysaccharidicum coniugatum 15-valent, adsorbatum
1.m. injekcija

2. LIETOSANAS VEIDS

Pirms lieto$anas kartigi sakratit.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1 deva (0,5 ml)

6. CITA

MSD
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Vaxneuvance suspensija injekcijam pilnslirce
Pneimokoku polisaharidu konjuggta vakcina (15-valenta, adsorb&ta)
Vaccinum pneumococcale polysaccharidicum coniugatum 15-valent, adsorbatum

vgim zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Js varat palidzet, zinojot par jebkadam Jums vai Jisu be&rnam
noverotajam blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms vakcinacijas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums vai Juasu bérnam svarigu
informaciju.

o Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

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

° S1 vakeina ir parakstita tikai Jums vai Jasu beérnam. Nedodiet to citiem.

o Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas

attiecas ar1 uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.
Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Vaxneuvance un kadam noltkam to lieto

Kas Jums jazina pirms Jums vai Jisu bérnam tiek ievadita Vaxneuvance
Ka Vaxneuvance ievada

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Vaxneuvance

Iepakojuma saturs un cita informacija

Sk =

1. Kas ir Vaxneuvance un kadam noliikam to lieto

Vaxneuvance ir pneimokoku vakcina, ko ievada:

. bérniem vecuma no 6 nedélam lidz 18 gadiem, lai palidz&tu nodrosinat aizsardzibu pret tadam
slimibam ka plausu infekcija (pneimonija), galvas un muguras smadzenu apvalku iekaisums
(meningits), smaga asins infekcija (bakter€mija) un ausu infekcijas (akiits vidusauss iekaisums),

. personam no 18 gadu vecuma, lai palidz€tu nodro$inat aizsardzibu pret tadam slimibam ka
plausu infekcija (pneimonija), galvas un muguras smadzenu apvalku iekaisums (meningits) un
smaga asins infekcija (bakterémija), ko izraisa 15 veidu bakt€rijas, ko sauc par Streptococcus
pneumoniae jeb pneimokokiem.

2. Kas Jums jazina pirms Jums vai Jiisu bérnam tiek ievadita Vaxneuvance

Jums vai Jusu bérnam nedrikst ievadit Vaxneuvance §ados gadijumos:
o ja Jums vai Jasu bérnam ir alergija pret aktivajam vielam, pret kadu no (6. punkta minétajam)
§1s vakcinas sastavdalam vai pret kadu difterijas toksoidu saturosu vakciu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Vaxneuvance ievadiSanas Jums vai Jiisu be&rnam konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai

medmasu:

o ja imunsistéma ir vaja (kas nozime, ka organisms ir mazak sp&jigs uzveikt infekcijas) vai ari Jis
lietojat vai Jusu berns lieto noteiktas zales, kas var novajinat imtnsistému (pieméram,
iminsupresantus vai steroidus);

o ja Jums vai Jiisu bérnam ir augsta kermena temperatiira vai smaga infekcija. Sados gadijumos
vakcinacija var biit jaatliek, 11dz Jus vai Jusu b&rns atlabsiet, tom&r viegls drudzis vai infekcija,
piemeram, saauksteSanas, pati par sevi nav vakcinacijas atlikSanas iemesls;

o ja Jums vai Jisu bernam ir ar asinosanu saistiti veselibas traucgjumi, viegli rodas zilumi vai ja
Jis lietojat vai Jiisu bérns lieto zales asins receklu novérsanai.
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Ja Jusu bérns ir zidainis, pastastiet arstam ari to, ja Jusu bérns ir dzimis priekslaikus (par agru).

Tapat ka jebkura cita vakcina, Vaxneuvance var nenodroSinat pilnigu aizsardzibu visam personam, kas
ir vakcinétas.

Citas zales/vakcinas un Vaxneuvance
Vaxneuvance Jiisu bérnam var ievadit vienlaicigi ar citam ierastam bérnu vakcinam.

Pieaugusajiem Vaxneuvance var ievadit vienlaikus ar (inaktivetu) gripas vakcmu.

Pastastiet arstam, farmaceitam vai medmasai, ja:

. Jus lietojat vai Jusu bérns lieto, p&d€ja laika esat lietojis vai Jiisu bérns ir lietojis vai varétu lietot
kadas recepSu zales (pieméram, iminsupresantus vai steroidus, kas var novajinat imiinsistemu)
vai kadas bezrecepsu zales.

o Jiis nesen esat sanémis vai Jiisu bérns ir sanemis vai planojat sanemt kadu citu vakcinu.

Griitnieciba un barosana ar Kkriti
Ja Jus esat griitniece vai barojat bérnu ar kruti, ja domajat, ka Jums var€tu bt gritnieciba, vai planojat
griitniecibu, pirms §1s vakcinas ievadiSanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana

Vaxneuvance neietekm@ vai nenozimigi ietekmée sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus. Tomeér dazas no 4. punkta “lesp&jamas blakusparadibas” mingtajam blakusparadibam var
uz laiku ietekmét Juisu spgju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

Vaxneuvance satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol (23 miligramiem) natrija katra deva, — butiba tas ir "natriju
nesaturosas".

3. Ka Vaxneuvance ievada
Ja Jus esat vai Jiisu bérns ir ieprieks vakcinéts ar pneimokoku vakcinu, informé&jiet arstu, farmaceitu
vai medmasu.

Arsts vai medmasa vakcinu ievadis Jiisu rokas muskuli vai Jisu bérna rokas vai kajas muskuli.

Zidaini un bérni vecuma no 6 nedelam lidz 2 gadiem
Jiisu beérnam vispirms jasanem 2 vakcinas injekcijas un vélak revakcinacijas deva.

o Pirmo injekciju drikst veikt jau 6 nedelu vecuma.
o Otra injekcija tiek ievadita 2 meénesus velak.
o Tresa injekcija (revakcinacijas deva) tiks ievadita 11-15 ménesu vecuma.

Jis tiksiet informéts, kad Jusu bérnam jaierodas uz katru injekciju.

Saskana ar Jusu valstt speka esoSajiem oficialajiem ieteikumiem veselibas apriipes specialists drikst
izmantot alternativu 3 injekciju shému, péc tam ievadot revakcinacijas devu. Vairak informacijas
vaicajiet savam arstam, farmaceitam vai medmasai.

PriekSlaikus (pirms 37. griitniecibas nedélas) dzimusi zidaini
Jiisu beérnam vispirms jasanem 3 vakcinas injekcijas un vélak revakcinacijas deva.

o Pirmo injekciju drikst ievadit jau 6 ned€lu vecuma.
o Velak tiks izdarita otra un tresa injekcija ar 4-8 nede€lu starplaiku starp devam.
o Ceturta injekcija (revakcinacijas deva) tiks ievadita 11-15 méneSu vecuma.
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Zidaini, bérni un pusaudzi, kuru vakcinacija tiek sakta 7 méneSu vecuma vai velak

7-12 méneSus veciem zidainiem jasanem pavisam 3 injekcijas. Pirmas divas injekcijas tiks ievaditas
ar vismaz 1 ménesa starplaiku. Tresa injekcija (revakcinacijas deva) tiks ievadita pec 12 me&nesu
vecuma un vismaz 2 ménesus pec otras injekcijas.

Bérniem vecuma no 12 méneSiem lidz 2 gadiem jasanem pavisam 2 injekcijas. Divas injekcijas tiks
ievaditas ar vismaz 2 ménesu starplaiku.

Bérniem un pusaudZiem vecuma no 2 lidz 18 gadiem jasanem 1 injekcija.

Pieaugusie

Pieaugusajiem jasanem 1 injekcija.

Ipasas pacientu grupas

Vienu vai vairakas Vaxneuvance injekcijas var ievadit personam, kuram ir viena vai vairakas
pamatslimibas, kas paaugstina pneimokoku slimibas risku (pieme&ram, personam ar sirpjveida $tinu
an€miju vai ar cilvéka imtindeficita virusu [HIV] inficétam personam, vai cilmes $iinu transplantata
sanémeéjiem).

Ja Jums ir vel kadi jautajumi par Vaxneuvance lietosanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas vakcinas, Vaxneuvance var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Jums vai Jasu bérnam nekavéjoties nepiecieS8ama mediciniska palidziba, ja rodas alergiskas reakcijas
simptomi, kas var izpausties ka:

. seékSana vai apgritinata elposana;
. sejas, lipu vai méles tiiska;

° natrene;

. izsitumi.

P&c Vaxneuvance ievadiSanas zidainiem, bérniem un pusaudziem var rasties §adas blakusparadibas:

Loti bieZi (var rasties vairak neka 1 no 10 cilvekiem):

drudzis (temperatiira 38 °C vai augstaka no 6 ned€lu vecuma lidz 2 gadus veciem b&rniem);
aizkaitinamiba (no 6 ned€lu vecuma lidz 2 gadus veciem b&rniem);

miegainiba (no 6 nedelu vecuma Iidz 2 gadus veciem berniem);

sapes, apsartums vai pietikums injekcijas vieta;

samazinata estgriba (no 6 ned€lu vecuma lidz 2 gadus veciem b&miem);

sacietgjums injekcijas vieta (no 6 ned€lu vecuma lidz 2 gadus veciem b&rniem);

muskulu sapes (berniem vecuma no 2 Iidz 18 gadiem);

noguruma sajiita (beérniem vecuma no 2 Iidz 18 gadiem);

galvassapes (berniem vecuma no 2 Iidz 18 gadiem).
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Zi (var rasties ne vairak ka 1 no 10 cilvékiem):

saciet€jums injekcijas vieta (bérniem vecuma no 2 Iidz 18 gadiem);
natrene;

drudzis (temperatiira 38 °C vai augstaka beérniem vecuma no 2 Iidz 18 gadiem);
vems$ana (no 6 ned€lu vecuma Iidz 2 gadus veciem b&rniem);
izsitumi (no 6 ned€lu vecuma lidz 2 gadus veciem b&rniem);
aizkaitinamiba (b&rniem vecuma no 2 lidz 18 gadiem);

miegainiba (b&rniem vecuma no 2 lidz 18 gadiem);

samazinata estgriba (berniem vecuma no 2 Iidz 18 gadiem);

zilums injekcijas vieta;

slikta dtsa (b&rniem vecuma no 2 Iidz 18 gadiem).
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Retak (var skart ne vairak ka 1 no 100 cilvékiem):
o vems$ana (b&rniem vecuma no 2 lidz 18 gadiem).

Nav zinami (nevar noteikt p&c pieejamiem datiem):
. izsitumi (b&rniem vecuma no 2 Iidz 18 gadiem).

P&c Vaxneuvance ievadiSanas pieaugusajiem ir iesp&amas $adas blakusparadibas:

oti bieZi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvekiem):
sapes, pietikums vai apsartums injekcijas vieta;
noguruma sajiita;
muskulu sapes;
galvassapes;
locitavu sapes (18—49 gadus veciem cilvékiem).

e o o o ..ri

Biezi (var skart 11dz 1 no 10 cilvékiem):

locitavu sapes (50 gadus veciem un vecakiem cilvekiem);
slikta dusa (1849 gadus veciem cilvékiem);

drudzis (18—49 gadus veciem cilvekiem);

nieze injekcijas vieta;

reibonis (18—49 gadus veciem cilveékiem);

drebuli (1849 gadus veciem cilvekiem).

Retak (var skart 11dz 1 no 100 cilvekiem):

drudzis (50 gadus veciem un vecakiem cilvékiem);
siltuma sajiita injekcijas vieta;

asinsizpliidums injekcijas vieta;

reibonis (50 gadus veciem un vecakiem cilvékiem);
slikta diisa (50 gadus veciem un vecakiem cilvékiem);
vemsSana;

drebuli (50 gadus veciem un vecakiem cilvekiem);
izsitumi.

Reti (var skart Iidz 1 no 1 000 cilvekiem):
. alergiskas reakcijas, pieméram, natrene, méles pietikums, pietvikums un spiedosa sajiita rikle.

Sis blakusparadibas parasti ir vieglas un Tslaicigas.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums vai Jusu bérnam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iesp€jamam blakusparadibam, kas nav minétas Saja instrukcija. Jus varat
zinot par blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas zinosanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodroSinat daudz plasaku
informaciju par $o zalu drosSumu.

S. Ka uzglabat Vaxneuvance

Uzglabat $o vakcinu bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot So vakcinu pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un §lirces etiketes pec
"EXP". Deriguma termins$ attiecas uz noradita meénesa pedejo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C). Nesasaldet. Uzglabat pilnslirci argja kastite, lai pasargatu no
gaismas.
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P&c iznemsanas no ledusskapja Vaxneuvance jaievada péc iespgjas drizak.
Tomer gadijumos, kad Vaxneuvance tiek slaicigi uzglabata arpus ledusskapja, vakcina ir stabila
temperattra Iidz 25 °C lidz 48 stundam.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Vaxneuvance satur

Aktivas vielas ir:

- 1.,3.,4.,5.,6.A,7F, 9.V, 14, 18.C, 19.A, 19.F, 22.F, 23.F un 33.F tipa pneimokoku bakt&riju
cukuri (pa 2,0 mikrogramiem no katra tipa);

- 6.B tipa pneimokoku bakteriju cukurs (4,0 mikrogrami).

Katrs bakteriju cukurs ir saistits ar nesgjproteinu (CRM 7). Bakteriju cukuri un nesgjproteins nav dzivi
un neizraisa slimibu.

Viena deva (0,5 ml) satur aptuveni 30 mikrogramus nes€jproteina, kas adsorb&ts uz aluminija fosfata
(125 mikogrami aluminija [Al**]). Aluminija fosfats ir pievienots vakcinai ka adjuvants. Adjuvanti
tiek pievienoti, lai uzlabotu imiinas atbildes reakcijas uz vakcinam.

Citas sastavdalas ir natrija hlorids (NaCl), L-histidins, polisorbats 20 un tidens injekcijam.

Vaxneuvance arégjais izskats un iepakojums

Vaxneuvance ir dulkaina suspensija injekcijam vienu devu saturosa pilnslircé (0,5 ml). Vaxneuvance
ir pieejams iepakojumos pa 1 vai 10 pilnslircém vai bez adatam vai ar 1 vai 2 atseviskam adatam.
Vaxneuvance ir pieejams ar1 vairaku kastiSu iepakojumos pa 5 kastitém, katra no kuram ir 10
pilnslirces bez adatam.

Visi iepakojuma lielumi tirgd var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas Ipasnieks un raZotajs
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Niderlande

Lai sanemtu papildu informaciju par $m zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél/Tel: +32 (0) 27766211 Tel.: +370 5 2780 247
dpoc_belux@msd.com dpoc_lithuania@msd.com
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepxk Ilapmn u loym bearapus EOO/, MSD Belgium

ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32 (0) 27766211
info-msdbg@merck.com dpoc_belux@msd.com
Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & Dohme s.r.o. MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: +420 233 010 111 Tel.: + 36.1.888.5300
dpoc_czechslovak@merck.com hungary msd@merck.com
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Danmark

MSD Danmark ApS
TIf.: + 45 4482 4000
dkmail@msd.com

Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH
Tel: +49 (0) 89 20 300 4500
medinfo@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel.: +372 6144 200
dpoc.estonia@msd.com

E\rada

MSD A.®.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél: +33 (0) 1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +385 1 66 11 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
dpoc.italy@msd.com

Kvbmpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)
cyprus_info@merck.com
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Malta

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited.
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
malta_info@merck.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.

Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS

TIf: +47 32 20 73 00
medinfo.norway@msd.com

Osterreich
Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.

Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Romaénia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L
Tel: + 4021 529 29 00
msdromania@merck.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Tel: +386.1.520.4201

msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika
Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@msd.com



Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Tel.: +371 67025300 Limited
dpoc.latvia@msd.com Tel: +353 (0)1 2998700

medinfoNI@msd.com

Si lieto$anas instrukcija pedéjo reizi parskatita {MM/GGGG}.
Citi informacijas avoti

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

< e B e >

Talak sniegta informacija paredzéta tikai veselibas aprupes specialistiem:

Vaxneuvance nedrikst ievadit intravaskulari.

o Tiesi pirms lietosanas piln§lirce, to turot horizontali, spécigi jasakrata, lai iegiitu opalescgjosu
suspensiju. Nelietojiet vakcinu, ja no tas nav iespgjams atkal pagatavot suspensiju.

o Pirms ievadiSanas apskatiet, vai suspensija nesatur sikas dalinas un vai nav mainijusies tas
krasa. Ja redzat dalinas un/vai ja ir mainijusies vakcinas krasa, izniciniet to.

. Piestipriniet adatu ar Luera savienojumu, griezot to pulkstenraditaju kustibas virziena, lidz adata
ir drosi piestiprinata slircei.

o Nekavgjoties veiciet intramuskularu (i.m.) injekciju, v€lams augsstilba anterolateralaja dala
zidainiem vai augSdelma deltveida muskula apvidii be&rniem un pieaugusajiem.

o Rikojieties uzmanigi, lai nepielautu nejausu sadurSanos ar adatu.

Dati par intradermalu ievadiSanu nav pieejami.

Vaxneuvance nedrikst samaisit viena $lirc€ kopa ar citam vakcinam.

Vaxneuvance var ievadit vienlaicigi ar citam standarta bérnu vakcinam.

PieaugusSajiem Vaxneuvance var ievadit vienlaicigi ar kvadrivalentu sezonalas gripas vakcinu (Skeltu
virionu, inaktivetu).

Dazadas injicgjamas vakcinas vienmer jaievada dazadas injekcijas vietas.

Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C). Nesasaldget.

Uzglabat pilnslirci argja kastite, lai pasargatu no gaismas.

P&c iznemsanas no ledusskapja, Vaxneuvance jaievada péc iesp&jas drizak.

Iidz 25 °C ir stabila Iidz 48 stundam.

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