I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus suspensija injekcijam pilnslirce
Zoonozes gripas vakcina (HSN8) (virsmas antigéns, inaktivets, ar adjuvantu)
2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

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

A/Astrakhan/3212/2020 (H5N8) Iidzigs celms (CBER-RGS8A) (grupa 2.3.4.4b) 7,5 mikrogrami**
0,5 ml deva

* pavairots apauglotas olas no vistam, kas izaudzgtas no veseliem caliem
**  izteikts mikrogramos hemaglutinina (HA).

Adjuvants MF59C.1, kas 0,5 ml deva satur:

skvalénu (9,75 mg), polisorbatu 80 (1,175 mg), sorbitana trioleatu (1,175 mg), natrija citratu (0,66 mg)
un citronskabi (0,04 mg).

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus var saturét olu un calu olbaltumvielu, ovalbumina, kanamicina,
neomicina sulfata, formaldehida, hidrokortizona un cetiltrimetilamonija bromida niecigas paliekas, jo

§ts vielas tiek izmantotas razoSanas procesa (skattt 4.3. apakSpunktu).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Suspensija injekcijam (injekcija).
Vakcina ir pienbalts Skidrums.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSNS ir paredz&ta aktivai imunizacijai pret A gripas virusa HS
apakstipu personam no 6 ménesu vecuma.

Vakcina ir jalieto saskana ar oficialajam rekomendacijam.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Devas

Personam no 6 ménesu vecuma: ievadit divas devas (katra 0,5 ml), ar vismaz 3 ned€lu starplaiku.
Dati par treSo devu (revakcinaciju), kas ievadita 6 m&nesus péc pirmas devas, ir ierobezoti (skatit
4.8.un 5.1. apakSpunktu).

Pediatriskd populdcija

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN§ drosums un efektivitate, lietojot personam, kas jaunakas
par 6 ménesiem, [idz §im nav pieradita.



Gados vecaku cilvéku populdcija

Devas pielagosana gados vecakiem cilvékiem vecuma > 65 gadiem nav nepiecieSama.
Savstarpéja aizvietojamiba
Dati, kas atbalstitu Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSNS8 aizvietojamibu ar citam H5

monovalentam vakcinam, nav pieejami.

LietoSanas veids

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus H5NS ir jaievada intramuskularas injekcijas veida, vélams
augsstilba anterolateralaja dala zidainiem vai augsdelma deltveida muskult vecakam personam.
Nekada gadijuma vakcinu nedrikst ievadit intravaskulari, subkutani vai intradermali.

Vakciu nedrikst sajaukt viena $lirc€ ar jebkuru citu vakcinu vai zalém.

Par piesardzibas pasakumiem pirms vakcinas ievadiSanas skatit 4.4. apak$punkta.

4.3. Kontrindikacijas

Anafilaktiska (t.i., dzivibu apdraudosa) reakcija anamnéze pret aktivo vielu, pret jebkuru paligvielu vai
niecigam paliekam (olas un cala olbaltumvielam, ovalbuminu, kanamicina, neomicina sulfatu,
formaldehidu, hidrokortizonu un cetiltrimetilamonija bromidu) $aja vakcina (skatit 6.1. apakSpunktu).
4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lietosana

Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ievadamo zalu nosaukums un s€rijas numurs ir skaidri
jaregistre.

Paaugstinata jutiba un anafilakse

Jaievero piesardziba, ievadot So vakcinu personam ar zinamu paaugstinatu jutibu pret aktivo vielu,
kadu no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam un to paliekam (olas un cala olbaltumvielam,
ovalbuminu, kanamicina, neomicina sulfatu, formaldehidu, hidrokortizonu un cetiltrimetilamonija
bromidu).

Tapat ka visu injicgjamo vakcinu gadijuma, pec vakcinas ievadiSanas ir ieteikts 15 minites veikt
ripigu noveroSanu un nodro§inat, lai, retos gadijumos sakoties anafilaktiskam paradibam, vienmér
bitu viegli pieejama piem&rota mediciniska palidziba.

Vienlaicigas slimibas

Vakcinacija jaatliek personam ar akiitam febrilam slimibam vai akiitu infekciju. Viegla infekcija

un/vai neliels drudzis nav iemesls vakcinacijas atlikSanai.

Ar trauksmi saistitas reakcijas

P&c vai pat pirms vakcinacijas ka psihogéna reakcija uz injekciju ar adatu var rasties ar trauksmi
saistitas reakcijas, tai skaita vazovagalas reakcijas (sinkope). Atveselosanas laika var novérot ar1
dazadas neirologiskas pazimes, pieméram, parejosus redzes traucéjumus, parestéziju un toniski
kloniskas loceklu kustibas. Jabiit noteiktam procediiram, lai gibsanas dé€l netiktu giitas traumas.



Trombocitopénija un koagulacijas traucéjumi

Tapat ka citu intramuskularu injekciju gadijuma, personam, kuras sanem antikoagulantu terapiju vai
kuram ir trombocitopénija vai jebkads koagulacijas traucgjums (piemeéram, hemofilija), vakcinas ir
jalieto piesardzigi, jo STm personam p&c intramuskularas ievadiSanas var rasties asinos$ana vai veidoties
zilumi.

Personas ar imiinas sist€émas traucéjumiem

Antivielu veido$anas personam ar endogénu vai jatrogénu imiinsupresiju var biit nepietickama, lai
nodrosinatu aizsardzibu (skatit 5.1. apakSpunktu)

Aizsardzibas ilgums

Aizsardzibas ilgums p&c primaras vakcinacijas kursa nav zinams.

Vakcinas efektivitates ierobezojumi

Nav pieradita aizsardzibas imiina korelacija pret H5 apakstipu izraisttu A gripu.
Pamatojoties uz humoralas imunitates atbildes reakcijam p&c divam zoonozes gripas vakcinas HSN1
devam, aizsargajoSu imiinreakciju var neierosinat visiem vakcingtajiem.

Krusteniski reaktiva imunitate

Nav klinisko datu par krustenisko reaktivitati ar Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSNS.
Imtnas atbildes pakape, kadu var izraistt pret A(HS) virusu apakstipiem vai grupam, kas atskiras no
Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN8 vakcinas celma, nav zinama (skatit 5.1. apakSpunktu

“Informacija no neklmiskiem p&tijumiem”).

Paligvielas
Natrijs

(139

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir “natriju nesaturo$as”.
Kalijs

Sis zales satur kaliju mazak par 1 mmol (39 mg) katra deva, — biitiba tas ir “kaliju nesaturo3as”.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Nav datu par Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN8 ievadiSanu vienlaicigi ar citam vakcinam. Ja
tiek apsverta vienlaiciga ievadiSana ar citu vakcinu, katra imunizacija ir javeic atseviska loceklr.
Janem vera, ka blakusparadibas var pastiprinaties.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriiti

Griitnieciba

Dati par Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus H5NS lietosanu griitniecibas laika nav pieejami.

Dati par sievietém, kuram iestajusies gritnieciba klinisko p&tijumu laika ar zoonozes gripas vakcinu

H5NI vai lidzigam pandémiskam HIN1 vakcinam ar adjuvantu MF59C.1, ir ierobezoti un
nepietickami, lai sniegtu informaciju par riskiem, kas saistiti ar vakcinas lietoSanu gritniecibas laika.



Tomer ir aprekinats, ka 2009. gada HIN1 pandémijas laika vairak neka 90 000 sievieSu griitniecibas
laika sanema zoonozes gripas vakcmai H5N1 lidzigu HIN1 pandémijas vakcinu, kas satur tadu pasu
daudzumu adjuvanta MF59C.1 ka Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSNS.

P&cregistracijas perioda nevélamo blakusparadibu spontanie zinojumi un intervences petijums
neliecina par tieSu vai netieSu kaitigu HIN1 vakcinas iedarbibas ietekmi uz griitniecibu.

Turklat divi plasi novérojuma pétijumi, kas planoti, lai noveérteétu HIN1 vakcinas iedarbibas ietekmi
griitniecibas laika, neliecindja par palielinatiem gestacijas diab&ta, preeklamsijas, abortu, nedzivi
dzimuSo, mazas dzimSanas kermena masas, priekslaicigi dzimuSo, neonatalas mirstibas un iedzimtu
anomaliju raditajiem gandriz 10000 vakcingtam griitniec€m un vinu pecnacgjiem, salidzinot ar
nevakcing€tam kontroleém.

Ta ka nav paredzéta Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSNS lietoSana arkartas situacija, tas
ievadiSana griitniecibas laika var tikt atlikta ka piesardzibas pasakums.

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

Baro$ana ar kruti

Dati par Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus H5NS lietosanu barosanas ar kriiti perioda nav pieejami.
Pirms Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN8 ievadiSanas baroSanas ar kriiti perioda ir janoverte
potencialie ieguvumi matei un riski zidainim.

Fertilitate

Datu par cilveku fertilitati ar Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN§ nav. Petfjums ar trusSiem
neuzradija zoonozes gripas vakctnas HSN1 reproduktivo vai attistibas toksicitati (skatit 5.3.
apakSpunktu). Tevinu fertilitate petijjumos ar dzivniekiem nav noverteta.

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN8 neietekm€ vai nenozimigi ietekme sp&ju vadit
transportlidzek]us un apkalpot mehanismus. Tomer dazas no blakusparadibam , kas minétas 4.8.
apakSpunkta, var Tslaicigi ietekmét sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Klinisko datu ar Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus A/Astrakhan/3212/2020 (H5NS) lidzigu celmu
(CBER-RG8A) (grupa 2.3.4.4b) nav.

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN8 dro$ums tiek secinats no droSuma datiem par zoonozes
gripas vakcinas H5SN1 vakcmmu (vismaz 7,5 mikrogrami (ug) HA ar adjuvantu MF59C.1), kas satur
A/turkey/Turkey/1/2005 (NIBRG 23) (grupa 2.2.1) vai A/Vietnam/1194/2004 (NIBRG-14) (grupa 1)
celmu.

Zoonotic Influenza Vaccine H5N1 Seqirus ir izverteta veseliem bérniem (vecuma no 6 ménesiem lidz
17 gadiem), veseliem picaugusajiem (vecuma no 18 Iidz 60 gadiem) un veselam gados vecakam
personam (vecuma no 60 gadiem) p&c primaras vakcinacijas kursa 1., 22. diena un balstvakcinacijas.

A/turkey/Turkey/1/2005 vai A/Vietnam/1194/2004 celmu saturoSas un ar MF59C.1 adjuvantu
kombingtas HSN1 vakcinas drosumu izvertgja devinos klmiskajos petijumos veselam p&tamajam
personam, kuros ieklava 5055 picaugusos un gados vecakas personas (7,5 vai 15 mikrogrami HA) un
bérnus (7,5 mikrogrami HA). Piedalijas 4041 pieaugusais vecuma no 18 lidz 60 gadiem, 540 gados
vecakas personas vecuma no 61 gada. Pediatriskaja populacija 214 personas bija vecuma no 6 Iidz



35 ménesiem, 167 personas bija vecuma no 3 Iidz 8 gadiem, un 93 personas bija vecuma no 9 lidz
17 gadiem.

Kopuma drosuma profils bija Iidzigs pieaugusajiem, gados vecakam personam un pediatriskaja
populacija.

Neatkarigi no antigéna devas vai vecuma grupas lielaka dala vietgjo vai sistemisko nevélamo
blakusparadibu p&c ievadiSanas bija Tslaicigas, tas sakas driz pec vakcinacijas un bija vieglas vai vidgji
smagas. Visos kliniskajos p&tijumos noveroja visparigu tendenci samazinaties lokalo nevélamo
blakusparadibu biezumam p&c otras vakcinacijas salidzinajuma ar pirmo vakcinaciju.

Pieaugusajiem vecuma no 18 Iidz 60 gadiem visbiezak zinotas (> 10%) nevélamas blakusparadibas
bija sapes injekcijas vieta (59%), mialgija (34%), galvassapes (26%), apsartums injekcijas vieta
(24%), nogurums (24%), saciet&jums injekcijas vieta (21%), pietikums injekcijas vieta (15%), drebuli
(13%) un savargums (13%).

Gados vecakiem pacientiem (> 61 gadi) visbiezak zinotas (> 10%) nevélamas blakusparadibas bija
sapes injekcijas vieta (35%), mialgija (24%), apsartums injekcijas vieta (17%), galvassapes (16%),
drebuli (12%), nogurums (10%) un savargums (10%).

Bérniem un pusaudziem vecuma no 3 lidz 17 gadiem visbiezak zinotas (> 10%) nevélamas
blakusparadibas bija sapes injekcijas vieta (95%), galvassapes (61%), mialgija (60%), nogurums
(41%), apsartums injekcijas vieta (60%), injekcijas vietas saciet&jums (34%), pietikums injekcijas
vieta (34%), savargums (32%), slikta dasa (25%), drebuli (19%), sviSana (18%), caureja (18%) un
ekhimoze injekcijas vieta (16%).

Zidainiem un bérniem vecuma no 6 1idz 35 meénesSiem visbiezak zinotas (> 10%) nevelamas
blakusparadibas bija apsartums injekcijas vieta (62%), aizkaitinamiba (57%), jutigums (55%),
neparasta raudasana (48%), miegainiba (45%), injekcijas vietas sacietgjums (38%), pietikums
injekcijas vieta (37%), izmainas €Sanas paradumos (36%), caureja (34%), drudzis (27%), ekhimoze
injekcijas vieta (19%), vemsana (10%), svisana (10%) un neparasta svisana (10%).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Ieprieks paredzetas un neparedzetas neveélamas blakusparadibas, par kuram zinots pec jebkuras
vakcinacijas devas (t.i., pirmas, otras vai revakcinacijas) atbilstosi pétamo personu vecumam, tiek
uzskaititas atbilstosi turpmak noraditajam MedDRA biezuma iedalijjumam un organu sistemu
klasifikacijai:

Loti biezi (> 1/10); biezi (> 1/100 lidz < 1/10); retak (> 1/1 000 lidz < 1/100); reti (> 1/10 000 lidz
< 1/1 000); loti reti (< 1/10 000).

1. tabula. Zalu nevélamas blakusparadibas

MedDRA organu Loti biezi Biezi Retak Reti
sistému (=1/10) (=1/100 Idz (=1/1 000 lidz (=1/10 000 Iidz
klasifikacija <1/10) <1/100) <1/1 000)
Imiinas sistemas Anafilakse
trauceéjumi
Vielmainas un Izmainas &Sanas Estgribas
uztures traucéjumi paradumos’ zudums
Nervu sistemas Galvassapes
trauceéjumi
Kunga un zarnu Slikta diisa®,
trakta traucéjumi | caureja’,

vemsana’




ievadiSanas vieta

jutigums

MedDRA organu Loti biezi BieZi Retak Reti
sistému (=1/10) (=1/100 Iidz (=1/1 000 Iidz (=1/10 000 Iidz
klasifikacija <1/10) <1/100) <1/1 000)
Adas un zemadas Svisana?, Natrene
audu bojajumi neparasta
svisana'
Skeleta muskulu un | Mialgija Artralgija
saistaudu sistemas
bojajumi
Vispareji Injekcijas vietas | Hemoragija
traucéjumi un pietikums, sapes | injekcijas vieta
reakcijas injekcijas vieta,

injekcijas vieta',
injekcijas vietas
sacietgjums,
injekcijas vietas
apsartums,
ekhimoze
injekcijas vieta?,
nogurums,
savargums,
drebuli/trice,
miegainiba’,
aizkaitinamiba',
neparasta
raudasana’,
drudzis®

! Zinots tikai pediatriskiem pacientiem vecuma no 6 1idz 35 menesiem.

2 Zinota ka bieza blakusparadiba pieaugusajiem (18-60 gadi) un gados vecakiem cilvekiem (> 61 gads).

3 Zinota ka Joti bieza blakusparadiba tikai pediatriskajiem pacientiem vecuma no 6 ménesiem lidz 8 gadiem. Zinota ka bieza
blakusparadiba pusaudziem un pieaugusajiem vecuma no 9 lidz 60 gadiem un retaka gados vecakiem cilvekiem (> 61 gads)

Lielaka dala So blakusparadibu parasti izziid péc 3 dienam bez arsteésanas.

Kliskie péetijumi ipasas iedzivotaju grupas

Nevelamas blakusparadibas 1pasas pacientu grupas tika izvertetas divos kliniskajos petijumos, V87 25
un V87 26, kuros bija iesaistiti pieaugusie (18-60 gadi) un gados vecakas personas (> 61 gads) ar jau
esoSiem mediciniskiem stavokliem (N=294) vai ar imiinsupresiviem stavokliem (N=295).

Abos petijumos V87 25 un V87 26 zoonozes gripas vakcina HSN1 droSums veseliem piecaugusajiem
un gados vecakam personam atbilda esoSajiem droSuma datiem ieprieks€jos klmiskajos p&tijumos.
Tomer personam ar imiinas sistémas traucgjumiem vecuma no 18 Iidz 60 gadiem zinots par nedaudz
lielakiem sliktas diiSas (13,0%) raditajiem. Turklat, gan personam ar imtinas sist€mas traucgjumiem,
gan personam ar jau eso$iem mediciniskiem stavokliem zinots par liclakiem artralgijas raditajiem (lidz
23,3%).

Sajos divos péttjumos papildus tika apkopoti un zinoti dati par $adam atseviskam nevélamam
blakusparadibam ar $adu biezumu visam p&tamajam personam, kuras san€ma zoonozes gripas
vakcinu HS5N1, neatkarigi no vecuma vai veselibas stavokla: caureja (Iidz 11,9%), estgribas zudums
(Iidz 10,9%) un vemsana (Iidz 1,7%). Abos pétijumos personam ar jau esoSiem medictniskiem un
imisupresiviem stavokliem zinots par biezaku caureju, stgribas zudumu un vemsanu, salidzinot ar
veseliem cilvékiem (neatkarigi no vecuma).

Pécregistracijas uzraudziba

Nav pieejami dati par pecregistracijas pieredzi ar Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus H5NS.
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Papildus nevélamajiem notikumiem, kas uzskaititi kliniskajos petijumos, talak noraditie nevélamie
notikumi tika zinoti p&cregistracijas uzraudziba ar HIN1 pandémijas vakcinu, kas bija lidziga
Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSNS (licencéta lietoSanai no 6 ménesu vecuma 2009. gada
gripas pand@mijas laika, satur to pasu MF59 adjuvantu un raZota tada pasa procesa).

Asins un limfatiskas sistémas traucejumi

Limfadenopatija

Imiinas sistemas trauceéjumi

Alergiskas reakcijas, anafilakse, ieskaitot aizdusu, bronhu spazmas, balsenes pietakumu, kas retos
gadijumos izraisa Soku

Nervu sistemas traucejumi

Reibonis, miegainiba, gibonis, presinkope, neiralgija, parestézija, krampji un neirits

Sirds funkcijas traucéjumi

Sirdsklauves, tahikardija

Elposanas sistemas traucejumi, krisu kurvia un videnes slimibas

Klepus

Kunga un zarnu trakta traucéjumi

Sapes védera

Adas un zemadas audu bojajumi

Vispargjas adas reakcijas, taja skaita nieze, nespecifiski izsitumi, angioedéma

Skeleta, muskulu un saistaudu sistéemas bojajumi

Muskulu vajums, sapes ekstremitates

Vispareji traucejumi un reakcijas ievadiSanas vietd

Asteénija

Papildus p&cregistracijas uzraudzibas perioda zinots par $adam nevélamajam blakusparadibam visas
vecuma grupas saistiba ar sezonalu trivalentu gripas vakcmu bez adjuvanta un sezonalu trivalentu
gripas vakcinu ar MF59 adjuvanta apaksvienibu, kas apstiprinata lietoSanai personam 65 gadu vecuma
un vecakam.

Asins un limfatiskas sistemas trauceéjumi

Trombocitopénija (dazos gadijumos atgriezeniskais trombocitu skaita samazinajums ir mazaks
neka 5000/mm?)

Nervu sistemas traucejumi

Neirologiski trauc&jumi, pieméram, encefalomielits un Gijéna-Baré sindroms



Asinsvadu sistemas traucejumi

Vaskulits, kas var biit saistits ar parejoSu nieru iesaistisanos

Adas un zemadas audu bojajumi

Daudzformu eritéma

Vispareji traucejumi un reakcijas ievadiSanas vietd

Plass pietakums ekstremitate, kura veikta injekcija, kas saglabajas ilgak par vienu nedelu, celulitam
lidziga reakcija injekcijas vieta (dazos gadijumos pietikums, sapes un apsartums bija lielaks par 10 cm
un ilga vairak par 1 nedélu)

ZinoS8ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

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

4.9. Pardozésana

Nav zinu par pardozeSanas gadijumu.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. FARMAKODINAMISKAS IPASIBAS
Farmakoterapeitiska grupa: vakcinas, gripas vakcina, ATK kods: JO7BB02.

Darbibas mehanisms

Zoononotic Influenza Vaccine Seqirus HSN8 nodrosina aktivu imunizaciju pret vakcina ieklauto
gripas virusa celmu. Zoononotic Influenza Vaccine Seqirus HSNS ierosina humoralo antivielu
veidoganos pret A gripas virusa H5 apakstipa hemaglutininiem. Sis antivielas neitralizé gripas virusus.
Hemaglutinina inhibicijas (HI) antivielu titra noteiktam Iimenim p&c vakcinacijas ar inaktivetu gripas
vakcinu nav noteikta korelacija ar aizsardzibu pret gripas virusu, bet HI antivielu titrs ir izmantots ka
vakcinas efektivitates raditajs. Antivielas pret vienu gripas virusa tipu vai apakstipu sniedz ierobezotu
vai nesniedz nekadu aizsardzibu pret citu tipu vai apakstipu. Turklat antivielas pret vienu gripas virusa
antigéna variantu var nesniegt aizsardzibu pret jaunu ta pasa tipa vai apakstipa antigéna variantu.
Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus H5N8 satur adjuvantu MF59C.1 (MF59), kas ir izstradats, lai
pastiprinatu un paplasinatu antigé€nam specifisko imiino atbildes reakciju un paildzinatu imiino atbildes
reakciju.

Kliniska efektivitate

Nav klinisku datu par Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus A/Astrakhan/3212/2020 (H5N8) lidzigu
(CBER-RGS8A) (grupa 2.3.4.4b) celmu. Talak apkopoti kliisko p&tijumu rezultati, kas veikti ar
zoonozes gripas vakcinu H5N1, kas saturgja A turkey/Turkey/1/2005 (NIBRG 23) (grupa 2.2.1) vai
A/Vietnam/1194/2004 (NIBRG-14) (grupa 1) celmu.


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

Imuna atbildes reakcija pret Zoonozes gripas vakcina H5SNI1 A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) un
A/turkey/Turkey/1/2005 (H5N1)

Pieaugusie (18-60 gadus veci)

Tika veikts II fazes kliiskais p&tijums (V87P1) ar zoonozes gripas vakcinu HSN1
(A/Vietnam/1194/2004), iesaistot 312 veselus pieaugusos. Ar triju ned€lu intervalu 156 veseliem
pieaugusajiem tika ievaditas divas devas zoonozes gripas vakcinas HSN1. Imiingenitate tika noverteta
149 personam.

11T fazes kliniska petijuma (V87P13) tika iesaistitas 2693 pieaugusas personas un 2566 personas ar
triju nedelu intervalu sanéma divas devas zoonozes gripas vakcinas HSN1 (A/Vietnam/1194/2004).
Imiingenitate tika novertéta personu apaksgrupa (N=197).

Tresaja kliniskaja petijuma (V87P11) tika iesaistiti 194 pieaugusie, kas ar triju nedélu intervalu
sanéma divas devas zoonozes gripas vakcinas HSN1 (A/turkey/Turkey/1/2005). Imiingenitate tika
noverteta 182 personam.

Seroprotekcijas Itmenis, serokonversijas Itmenis un serokonversijas faktors anti-HA antivielai pret
H5N1 A/Vietnam/1194/2004 un pret HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005 picaugusajiem, mérot ar SRH
analizi, ir zinots talak (2. tabula):

2. tabula. Imiina atbildes reakcija pret HSN1 A/Vietnam/1194/2004 un pret HSN1
A/turkey/Turkey1/2005

V87P1. petijums V87P13. petijums V87P11. petijums
Anti-HA A/Vietnam/1194/2004 | A/Vietnam/1194/2004 | A/turkey/Turkey/1/2005
antiviela (SRH) 21 dienu péc 2. devas | 21 dienu péc 2. devas 21 dienu péc 2. devas
N=149 N=197 N=182

Seroprotekcijas
Itmenis (95% 85% (79-91) 91% (87-95) 91% (85-94)
TI)*
Serokonversijas
Iimenis (95% 85% (78-90) 78% (72-84) 85% (79-90)
TI)**
Serokonversijas
faktors (95% 7,74 (6,6-9,07) 4,03 (3,54-4,59) 6 (5,2-6,93)
TI)***

* Seroprotekcija: SRH laukums > 25 mm?.

kek

Serokonversija tika definéta ka SRH laukums > 25 mm? personam, kuras sakotngji (1. diena
SRH laukums < 4 mm?) bija seronegativas, vai nozimiga (vismaz 50%) SHR laukuma
palielinasanas personam, kuras sakotngji (1. diena SRH laukums > 4 mm?) bija seropozitivas.
***  SRH vidgjais geometriskais Itmenis (VGL).

Mikroneitralizacijas (MN) analizes rezultati pret homologu A/Vietnam/1194/2004 uzrada
seroprotekcijas un serokonversijas Itmeni, attiecigi, robezas no 67% (60-74) lidz 85% (78-90) un

no 65% (58-72) lidz 83% (77-89). Imiinreakcija pret vakcinaciju, novertgjot ar MN analizi, saskan ar
rezultatiem, kas iegiiti ar SRH analizi.

Petijuma V87P11 MN rezultati pret homologo A/turkey/Turkey/1/2005 uzrada seroprotekcijas
un serokonversijas [imenus, attiecigi, 85% (79-90) un 93% (89-96). Imiina atbildes reakcija uz
vakcinaciju, novertjot ar MN analizi, saskan ar rezultatiem, kas iegiiti ar SRH.

Antivielu saglabasanas p&c primaras vakcinacijas $aja populacija tika noveértéta ar hemaglutinacijas
inhibicijas (HI), SRH un MN analiz€m. Salidzinot ar antivielu Iimeni, kas sasniegts 43. diena péc
primaras vakcinacijas grafika pabeigSanas, antivielu [imenis 202. diena bija samazinajies

par 1/5 [idz 1/2 no ieprieksgja l[imena.
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Gados vecakas personas (= 61 gadi)

Seroprotekcijas ITmenis, serokonversijas ITmenis un serokonversijas faktors anti-HA antivielam pret
H5NI1 (A/Vietnam/1194/2004 un pret A/turkey/Turkey/1/2005) pétamajam personam no 61 gadu
vecuma (ierobezots skaits pétamo personu bija vecakas par 70 gadiem; N=123), m&rot ar SRH analizi
tr1s kliniskajos petijumos, ir zinots talak (3. tabula).

3. tabula. Imuina atbildes reakcija pret HSN1 (A/Vietnam/1194/2004 un pret
A/turkey/Turkey/1/2005) personam no 61 gadu vecuma?, merot ar SRH analizi tris kliniskajos
étijumos

A /Xiizlll);n‘;ftl‘g‘j;‘z‘;o 4| V8TPI3. petijums V87P11. petijums
Anti-HA antiviela . A/Vietnam/1194/2004 | A/turkey/Turkey/1/2005
21 dienu . ~ . -
(SRH) - 21 dienu péc 2. devas 21 dienu péc2. devas
péc 2. devas N=210¢ N=132¢
N=84"
Seroprotekcijas o o o
limenis (95% TI)* 80% (70-88) 82% (76-87) 82% (74-88)
Serokonversijas o o o
limenis (95% TI)** 70% (59-80) 63% (56-69) 70% (61-77)
Serokonversijas
faktors (95% 4,96 (3,87-6,37) 2,9 (2,53-3,31) 3,97 (3,36-4,69)
TI)***

* Vecums 62-88 gadi; ® vecums 61-68 gadi; ¢ vecums 61-89 gadi.

* Seroprotekcija: SRH laukums > 25 mm?.

*%*  Serokonversija tika defingta ka SRH laukums > 25 mm? personam, kuras sakotngji (1. diena
SRH laukums < 4 mm?) bija seronegativas, vai nozimiga (vismaz 50%) SHR laukuma
palielinasanas personam, kuras sakotngji (1. diena SRH laukums > 4 mm?) bija seropozitivas.

***  SRH VGL.

MN analizes rezultati pret homologu A/Vietnam/1194/2004 (p&tijumi V87P1 un V87P13) uzrada
seroprotekcijas un serokonversijas Itmeni, attiecigi, robezas no 57% (50-64) lidz 79% (68-87) un
no 55% (48-62) Iidz 58% (47-69). MN analizes rezultati, [idzigi ka SRH rezultati, paradija specigu
imiinreakciju gados vecaku personu populacija péc pirmas vakcinacijas sérijas pabeigSanas.

Petijuma V87P11 MN rezultati pret homologo A/turkey/Turkey/1/2005 uzrada seroprotekcijas un
serokonversijas limenus, attiecigi, 68% (59-75) un 81% (74-87). Imiina atbildes reakcija uz
vakcinaciju, novertejot ar MN analizi, saskan ar rezultatiem, kas iegiiti ar SRH.

Antivielu saglabasanas pec primaras vakcinacijas gados vecakam personam, novertgjot ar
hemaglutinacijas inhibiciju (HI), SRH un MN analizém, 202. diena samazinajas no 1/2 uz 1/5,
salidzinot ar p&cvakcinacijas limeni 43. diena péc primara grafika pabeig$anas. Lidz 50% (N=33) no
gados vecakam personam vecuma no 62 Iidz 88 gadiem, kas bija imuniz&tas ar zoonozes gripas
vakcinu (H5N1) petijuma V87P1, pec seSiem menesiem bija seroprotekcija.

Tresa (revakcinacijas) zoonozes gripas vakcinas HSN1 deva tika ievadita 6 meéneSus vélak pec
primaras vakcinacijas. Paraditi SRH rezultati.

Seroprotekcijas [imenis, serokonversijas Iimenis un serokonversijas faktors anti-HA antivielai pret
H5N1 A/Vietnam/1194/2004, m&rot ar SRH analizi, ir zinots talak (4. tabula).
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4. tabula. Imaina atbildes reakcija pret HSN1 A/Vietnam/1194/2004, meérot ar SRH analizi

V87P1. petijums, | V87P2. pétijums, Vszg;s' pettjums,
pieaugusie, pieaugusie, g ersonas
revakcinacija péc 2. | revakcinacija péc 2. revakl: inaciia ’ ¢ 2
devas devas dev ;s pec 2.

SRH N=71 N=13 N=38
Seroprotekcijas Il menis 0 0 o
(95% TI)* 89% (79-95) 85% (55-98) 84% (69-94)
Serokonversijas limenis N o o
(95% TI)** 83% (72-91) 69% (39-91) 63% (46-78)
Serokonversijas faktors
(95% TIy*+* 5,96 (4,72-7,53) 2,49 (1,56-3,98) 5,15 (3,46-7,66)

* Seroprotekcija: SRH laukums > 25 mm?.

*%*  Serokonversija tika defingta ka SRH laukums > 25 mm? personam, kuras sakotngji (1. diena
SRH laukums < 4 mm?) bija seronegativas, vai nozimiga (vismaz 50%) SHR laukuma
palielinasanas personam, kuras sakotn&ji (1. diena SRH laukums > 4 mm?) bija seropozitivas.

***  SRH VGL.

llglaicigd imiunda atmina péc revakcindcijas

Viena vakcinacija ar zoonozes gripas vakcinu HSN1 (A/Vietnam/1194/2004) ierosinaja augstu un atru
serologisko atbildi personam, kuras bija pirms 6-8 gadiem vakcinétas ar divam devam citas HS
surogatvakcinas, kurai ir tada pati zalu forma ka zoonozes gripas vakcinu H5SN1, bet tiek izmantots
celms HSN3.

I fazes kliniskaja petijuma (V87P3) pieaugusas personas 18-65 gadu vecuma, kuras 6-8 gadus ieprieks
sanéma pirmo vakcinaciju ar 2 devam H5N3 vakcinas/A/Duck/Singapore/97 ar MF59 adjuvantu,
sanéma 2 zoonozes gripas vakcma H5N1 (A/Vietnam/1194/2004) revakcinacijas devas. SRH rezultati
pec pirmas devas, kas imitgja pirmspand€mijas pirmo vakcinaciju kopa ar vienu heterologu
revakcinacijas devu, atklaja 100% (74-100) seroprotekcijas un serokonversijas raditajus un 18 reizes
palielinatu SRH laukumu (vidgjais geometriskais).

Alternativi vakcindcijas grafiki

Klmiskaja petijuma, kura novertgja 4 dazadus vakcinacijas grafikus, iesaistot 240 personas vecuma

no 18 lidz 60 gadiem, otro devu ievadot 1, 2, 3 vai 6 ned€las p&c pirmas zoonozes gripas vakcinas
H5N1 (A/Vietnam/1194/2004) devas, visas vakcinacijas grafika grupas péc trim nedélam no otras
vakcinacijas tika sasniegti augsti antivielu limeni, novertgjot ar SRH. SRH seroprotekcijas Itmeni bija
intervala no 86% lidz 98%, serokonversija bija no 64% lidz 90%, un vid&jais geometriskais l[imenis no
2,92 lidz 4,57. Imiina atbildes reakcija bija mazaka taja grupa, kas sanéma otro devu péc 1 nedelas, un
lielaka grupas, kuru grafika bija garaki intervali.

Personas ar esoSiem mediciniskiem vai imuisupresiviem stavokliem

Zoonozes gripas vakcina HSN1 (A/turkey/Turkey/1/2005) imiingenitate pieaugusam (18-60 gadi) un
gados vecakam personam (>61gadiem) ar esoSiem mediciniskiem (p&tijums V87 25) vai
imiisupresiviem stavokliem (galvenokart ar HIV inficétam personam) (p&tijums V87 26)
salidzinajuma ar veseliem pieaugusajiem (no 18 Iidz 60 gadiem) un gados vecakam personam
(>61gadiem) tika izverteta divos randomizgtos III fazes kontroltos kliniskajos p&tijumos (ar sezonalu
trivalentu inaktivetu apaksSvienibas gripas vakcinu ar adjuvantu MF59, kas apstiprinata lietosanai
gados vecakam personam no 65 gadu vecuma, ka salidzinajuma zales). V87 25 un V87 25 pétijuma
attiecigi 96 un 67 personas bija vecakas par 70 gadiem. Abos p&tijumos zoonozes gripas vakcinas
HS5NI imiingenitate pieradija ar HI, SRH un MN analizém gan p&c pirmas, gan p&c otras devas.
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Vidgjais geometriskais laukums, seroprotekcijas Iimenis, serokonversijas Iimenis un serokonversijas
faktors anti-HA antivielam pret HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005, merot ar SRH analizé€m, 21 dienu
pec otras devas, ir zinots talak (5. tabula).

5. tabula. Imaina atbildes reakcija pret HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005, mérot ar SRH analizém,
21 dienu péc 2. devas

V87 25 petijums

laukums (95%
TI)*

(27,43-35,19)

(48,74-69,06)

(26,07-33,01)

Pieaugusie Pieaugusie Gados vecakas | Gados vecakas
(20-60 gadi)* (19-60 gadi)* personas personas
(61-84 gadi)® (61-79 gadi)®

. Mediciniski Veseli Mediciniski Veseli

‘:I:‘ttl‘wl'ell‘:s SRH) stavokli N=57 stavokli N=57
N=140 N=143

Videjais
geometriskais 31,07 58,02 29,34 27,78

(22,57-34,18)

laukums (95%
TI)*

(22,49-31,22)

(40,01-58,99)

(23,01-31,33)

Seroprotekcijas 65,00 89,47 58,74 57,89
Itmenis (95% TD* (56,5-72,9) (78,5-96) (50,2-66,9) (44,1-70,9)
Serokonversijas 72,86 98,25 64,34 66,67
Iimenis (95% TI)* (64,7-80) (90,6-99,96) (55,9-72,2) (52,9-78,6)
?:l:f;‘r‘;“(;‘;‘;zjas 3,33 6,58 2,37 2,96
TIy** (2,94-3,77) (5,53-7,83) (2,10-2,66) (2,41-3,64)
V87 26 petijums
Pieaugusie Pieaugusie Gados vecakas | Gados vecakas
(20-60 gadi)* (18-59 gadi)? personas (61- personas
84 gadi)® (61-91 gadi)®

Ar iminas Veseli Ar iminas Veseli
Anti-HA sist€émas N=57 sist€émas N=62
antivielas (SRH) trauc€jumiem trauc€jumiem

N=143 N=139

Videjais
geometriskais 26,50 48,58 26,85 23,91

(18,89-30,26)

Seroprotekcijas 60,84 87,72 58,99 53,23
Iimenis (95% TI)* (52,3-68,9) (76,3-94,9) (50,3-67,3) (40,1-66)
Serokonversijas 61,54 89,47 64,75 56,45
Iimenis (95% TI)* (53-69,5) (78,5-96) (56,2-72,7) (43,3-69)
?:l:f;‘r‘;“(;‘;‘;j”as 3,16 7,10 3,15 2,83
TIy* ° (2,69-3,73) (5,85-8,62) (2,70-3,68) (2,24-3,58)

a

iesaistitas populacijas faktiskais vecuma intervals.

*  mgrot ar SRH analizi seroprotekcijas ITmenis: SRH laukums > 25 mm?, serokonversija: SRH
laukums > 25 mm? p&tamajam personam ar sakotngja stavokla SRH laukumu < 4 mm? vai vismaz
50% SRH laukuma palielinsanos pétamajam personam ar > 4 mm?,

**  SRH vid€ja geometriska attieciba.

Divu klmisko petijumu HI rezultati atklaja zemakus raditajus neka ieprieksgjos petijumos zinotie
raditaji. Serokonversijas Itmenis pret homologu A/turkey/Turkey/1/2005 bija robezas no 37,50% lidz
43,10% veseliem pieaugusSajiem un no 19,18% lidz 26,47% pieaugusajiem ar imiinsupresiviem vai
esoSiem mediciniskiem stavokliem; attiecigi serokonversijas Iimenis bija robezas no 21,43% lidz
30,65% veselam pieaugusajam personam un no 24,49% lidz 27,86% gados vecakam personam ar
imiinsupresiviem vai esoSiem mediciniskiem stavokliem. Lidzigu tendenci novéroja attieciba uz
seroprotekcijas Itmeni abos p&tjjumos.
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MN rezultati pret homologu A/turkey/Turkey/1/2005 liecina par serokonversijas ltmeni 66,67%
veseliem pieaugusajiem, kas bija robezas no 33,57% lidz 54,14% pieaugusajiem ar imiinsupresiviem
vai esoSiem medictniskiem stavokliem; attiecigi serokonversijas Itmenis bija robezas no 24,39% lidz
29,03% veselam gados vecakam personam un no 31,65% Iidz 39,42% gados vecakam personam ar
imiinsupresiviem vai esoSiem mediciniskiem stavokliem. Lidzigu tendenci novéroja attieciba uz
seroprotekcijas Itmeni abos pétjjumos.

Abos petijumos, V87 25 un V87 26, zemaks antivielu [imenis (mérot ar HI, SRH un MN analizi) un

samazinats seroprotekcijas Iimenis picaugusam un gados vecakam personam (> 61 gadu vecuma) ar
esoSiem mediciniskiem stavokliem vai iminsupresiviem stavokliem liecina, ka zoonozes gripas
vakcina H5N1 var neuzradit tadu pasu aizsardzibas Iimeni pret A/H5N1 celmu, salidzinot ar veseliem
pieaugusajiem (skatit 4.4. apak$punktu). Sie pétfjumi nodrosindja ierobeZotus imiingenitates datus
personam ar noteiktiem esoSiem mediciniskiem (Ipasi nieru darbibas trauc€jumiem un periferu sirds
un asinsvadu slimibu) un imiinsupresiviem stavokliem (Ipasi transplantata san@mejiem un pacientiem,
kuri sanem véza arstésanu). Sajos pétijumos zemaks antivielu [Tmenis un samazinats seroprotekcijas
Itmenis pret homologu H5N1 A/turkey/Turkey/1/2005 tika noteikts arT veselam gados vecakam
personam, salidzinot ar veseliem picaugusajiem, kaut arT ieprieksgjie petijumi liecinaja par
pietiekamas imting€niskas atbildes reakcijas indukciju pret HSN1 celmiem (informaciju par gados

vecakam personam skatit ieprieks).

Pediatriska populacija

aHS5N1 imiingenitate pediatriskaja populacija tika izvertéta p&tijumos V87P6 un V87 30.

Tika veikts p&tijums V87P6 ar zoonozes gripas vakcinu H5N1 (A/Vietnam/1194/2004),

iesaistot 471 bérnu vecuma no 6 ménesiem Iidz 17 gadiem. Divas zoonozes gripas vakcinas HSN1
devas (7,5 mikrogrami HA ar 100% MF59 adjuvantu, katra 0,5 ml) tika ievaditas ar triju nedelu
intervalu un tre$a deva (7,5 mikrogrami HA ar 100% MF59 adjuvantu, 0,5 ml) 12 m&neSus p&c pirmas
devas. P&c 3 ned€lam no otras vakcinacijas (43. diena) visas vecuma grupas (t.i., no 6 lidz

35 meénesiem, no 3 lidz 8 gadiem un no 9 Iidz 17 gadiem) tika sasniegts augsts antivielu l[imenis pret
A/Vietnam/1194/2004, novertgjot ar SRH un HI analizém, ka paradits zemak (6. tabula).

6. tabula. Imiina atbildes reakcija pret HSN1 A/Vietnam/1194/2004 21 dienu péc 2. devas

bérniem vecuma no 6 ménesiem lidz 18 gadiem, mérot ar SRH un HI analizém

Bérni Bérni Pusaudzi
(no 6 Idz (no 3 Iidz 8 gadus | (no 9 Iidz 17 gadus
35 ménesus veci) veci) veci)
N=134 N=91 N=89
Seroprotekcijas raditajs 97% 97% 89%
(95% TI)*
43, diena (92-99) (91-99) (80-94)
Serokonversijas raditajs
| Oy J .00 o100 .04
43. diena (92-99) (91-99) (80-94)
Serokonversijas 129 117 67
faktors*** no 43. dienas (109-151) (97-142) (51-88)
Iidz 1. dienai
N=133 N=91 N=90
Seroprotekcijas raditajs 100% 100% 100%
(95% TI)° i ) )
SRH | 43 diena (97-100) (96-100) (96-100)
Serokonversijas raditajs 989 100% 999
(95% TI)°° o Yy e
43 diena (95-100) (96-100) (94-100)
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Bérni Bérni Pusaudzi
(no 6 Iidz (no 3 Iidz 8 gadus | (no 9 Iidz 17 gadus
35 ménesus veci) veci) veci)

N=134 N=91 N=89
Serokonversijas faktors 16 15 14
(95% TI)°°° no 43. (14-18) (13-17) (12-16)
dienas Iidz 1. dienai

* Seroprotekceija ir definéta ka HI titrs > 1:40.

ok Serokonversija defin€ta ka nenosakams titrs lidz > 1:40 vai pieaugums 4 reizes no nosakama 1. dienas titra.

Geometriska videja HI attieciba.

° Seroprotekcija: SRH laukums > 25 mm?.

°° Serokonversija definéta ka SRH laukums > 25 mm? p&tamajam personam, kuras bija seronegativas sakumstavoklIi
(1. dienas SRH laukums < 4 mm?) vai nozimigs (vismaz 50%) SRH laukuma pieaugums p&tamajam personam, kuras
bija seropozitivas sakumstavokli (1. dienas SRH laukums > 4 mm?).

Geometriska vidéja SRH attieciba.

sokok

MN analizes rezultati pret A/Vietnam/1194/2004 liecina par seroprotekcijas I[imeni 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) 1idz 50% (95% TI: 44-58).

Petijums V87 30 bija randomizets, noverotajam maskets, daudzcentru petijjums, lai noteiktu sesu zalu
formu imiingenitati attieciba uz HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005 un MF59 adjuvanta attiecibu. Saja
pettjuma 420 pediatriskie pacienti vecuma no 6 ménesiem lidz 8 gadiem tika iedaliti divas vecuma
kohortas: vecuma no 6 1idz 35 ménesiem (N=210) un vecuma no 3 Iidz 8 gadiem (N=210).

Vakcinu ievadija divu atsevisku injekciju veida ar 3 ned€lu intervalu. Antivielu limenis pret
A/turkey/Turkey/1/2005 tika noteikts, izmantojot HI un MN testus tris ned€las pec otras vakcinacijas
(43. diena). Imunologiska reakcija uz apstiprinato zalu sastavu (7,5 mikrogrami HA ar 100% MF59

adjuvantu, 0,5 ml deva) un p&tijuma zalu sastavu, kura antigéna saturs ir uz pusi mazaks
(3,75 mikrogrami HA ar 100% MF59 adjuvantu, 0,5 ml deva), ir paradita zemak (7. tabula).

7. tabula. Imuinas atbildes reakcija uz 7,5 pg un 3,75 pg HSN1 A/turkey/Turkey/1/2005, nosakot

ar HI un MN analizi 21 dienu péc 2. devas bérniem vecuma no 6 méneSiem lidz 8 gadiem.

_ _ 7,5 mikrogrami HA/ 3,75 mikrogrami HA/
Zalu sastavs 100% MF59 adjuvants  [100% MF59 adjuvants
Vecuma grupa 6—35 ménesi (3-8 gadi 6—35 meénesi 3-8 gadi
N=31 IN=36 N=36 N=33
T 5
Seroprotekcij ?Iilinems (95% 87% 6% 6% 88%
43, diena (70-96) (71-95) (71-95) (72-97)
T 5
. Serokonversij %SI )1irfems (95% 87% 6% 6% 88%
43 diena (70-96) (71-95) (71-95) (72-97)
pr 5
Serokonversqlials) >lfilﬂ((tors (95% 24 2 31 20
43 1. diena (14-40) (14-34) (19-51) (13-31)
% ar titru >1:40 (95% TI) 100% 100% 100% 100%
43. diena (89-100) (90-100) (90-100) (89-100)
T 5
Serokonversij %SI )1irfems (95% 100% 100% 100% 100%
MN 43 diena (89-100) (90-100) (90-100) (89-100)
pr 5
Serokonversqlials) >lfilﬂ((tors (95% 165 125 214 132
no 43. dienas lidz 1. dienai (117-231) (92-171) (156-294) (95-182)

ek

Seroprotekcija definéta ka HI titrs > 1:40.
Serokonversija definéta ka nenosakams titrs Iidz > 1:40 vai palielindjums 4 reizes no nosakama 1. dienas titra.
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**%  Geometriska vidgja titra attieciba.

Informacija no nekliniskiem pétijumiem

Imiingenitate

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN8 imiingenitati izverteja seska modelt (p&tijums LC-07).
Vienas devas (12,5 mikrogrami HA) vai divu devu vakcinaciju ar 3 ned€lu intervalu izvertgja,
izmantojot standarta HI analizi. Ka antigénus Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN8 novertésanai
izmantoja pseidovirusus, kas ekspresé¢ HA un NA homologus proteinus:

A/Astrakhan/3212/2020 (H5NS) grupa 2.3.4.4b

un heterologus proteinus:

A/turkey/Turkey/1/2005 (H5N1) grupa 2.2.1

A/Hubei/1/2010 (H5N1) grupa 2.3.2.1a

A/duck/Bangladesh/19097/2013 (H5N1) grupa 2.3.2.1a

A/duck/Bangladesh/17D1012/2018 (H5N1) grupa 2.3.2.1a

A/American wigeon/South Carolina/22-000345-001/2021 (H5N1) grupa 2.3.4.4b

A/Ezo red Fox/Hokkaido/1/2022 (H5N1) grupa 2.3.4.4b
A/chicken/Ghana/AVL-76321VIR7050-39/2021 (H5N1) grupa 2.3.4.4b

M2 IDCDC-RG78 UC (H5NT1) grupa 2.3.4.4b

A/duck/Vietnam/NCVD-1584/2012 (H5N1) grupa 2.3.2.1c

A/Guangdong/18SF020/2018 (HSN6) grupa 2.3.4.4h

Divu devu vakcina ar 3 nedélu intervalu ierosinaja nozimigu antivielu veidosanos pret homologo
celmu un heterologiem H5N1 celmiem A/American wigeon/South Carolina/22-000345-001/2021 un
A/Ezo red Fox/Hokkaido/1/2022 (H5N1), kas abi pieder&ja vienai vakcinas grupai 2.3.4.4b. M&rijjuma
7 nedglas péc otras devas novéroja nelielu GMT (geometriskais vid&jais titrs) samazinajumu.
Vakcinacija ar vienu devu ierosingja zemaku, bet joprojam nozimigu HI antivielu limeni.

Ar heterologo pseidovirusa celmu A/chicken/Ghana/AVL-76321VIR7050-39/2021 (H5N1) netika
konstateta krusteniska reaktivitate (GMT < 1:10), lai gan tas piedergja tai pasai vakcinas grupai
2.3.4.4b.

Netika noverota krusteniska reaktivitate pret pseidovirusa H5 celmiem arpus grupas 2.3.4.4b.

Efektivitate

Efektivitates parbaude pret virusiem, kas homologi un heterologi attieciba uz vakcinas celmiem

tika veikta ar seska modeli (p&tijums 765-N106857). Tika teste€ta zoonozes gripas vakcina HSN1
(A/Vietnam/1194/2004 grupa 1) un zoonozes gripas vakcina HSN1 (A/turkey/Turkey/1/2005 grupa
2.2.1). Dzivnieki sanéma vienu vai divas devas vakcinas, kas satur 3,75 vai 7,5 mikrogramus antigéna,
kam 42. diena p&c vakcinas otras devas sekoja intranazala infic€Sana ar letalu

A/Vietnam/1203/04 virusa devu.

Visi dzivnieki, kas san€ma 2 devas zoonozes gripas vakcmu H5N1, tika aizsargati, no dzivniekiem,
kas sanéma vienu zoonozes gripas vakcinas devu (H5N1) devu, tika aizsargati 94%. No dzivniekiem,
kurus inficgja ar celmu, heterologu vakcinas celmam, p&c 2 vakcinas devam bija aizsargati 87%, un
viena heterologas vakcinas deva pasargaja 56% dzivnieku.

Lidziga petijuma intranazala infic€Sana tika atlikta uz aptuveni 4 ménesSiem péc 2. vakcinas devas
ievadisanas (pétijums 780-N007104). Saja petijuma 100% dzivnieku bija aizsargati pret inficéSanu ar
homologu virusu un 81% dzivnieku bija aizsargats pret infic€Sanu ar heterologu virusu. Vakcinacija
aizsargaja dzivniekus no infic€Sanas péc letalas devas ievadiSanas pat tad, kad HI antivielu titri bija
zemi vai nenosakami.

Petijuma 673-N106850 zoonozes gripas vakcina H5SN1, kas saturgja 7,5 mikrogramus antigéna
(A/Vietnam/1194/2004), bija imiing€na, sp&ja pilniba aizsargat pret mirstibu un samazinat virusa
izdaliSanos no deguna skalojuma péc sagaidami letalas infic€Sanas ar homologu virusu. Petijuma CBI-
PCS-008 zoonozes gripas vakcina, kas saturgja 7,5 vai 15 mikrogramus antigéna
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(A/Vietnam/1194/2004), spgja samazinat dzivnieku Ipatsvaru, kas izplatija virusu, ka arT izplatita
virusa daudzumu péc sagaidami neletalas infic€Sanas ar homologu virusu. Serologiskie testi liecinaja,
ka abas devas bija imiing€nas un ierosinaja krusteniski reaktivu antivielu veidosanos pret
A/turkey/Turkey/1/2005 (petijums VIV-PCS-001).

Tika parbaudita arT aizsardzibas efektivitate pret heterologo A/Indonesia/5/2005 virusu (p&tijums
2810200). Seski sanéma vienu vai divas devas vakcinas (A/Vietnam/1194/2004). Divas vakcinas
devas aizsargaja 92% dzivnieku, un viena vakcinas deva aizsargaja 50% dzivnieku pret infic€Sanos ar
A/Indonesia/5/2005 virusu. Vakcingtajas grupas bija samazinats plausu bojajums. Virusu izdaliSanas
un virusu titri plausas ar bija samazinati, noradot, ka vakcinacija var samazinat virusu parneses risku.
5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Nav piemérojamas.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Prekliniskie dati par Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus HSN§ droSumu nav pieejami.

Nekliniskie dati, kas iegiiti ar zoonozes gripas vakcinu H5N1 un ar sezonalo gripas vakcinu, kas satur
adjuvantu MF59C.1, pamatojoties uz parastajiem atkartotu devu toksicitates petijjumiem, lokalo
panesibu, matisu fertilitati un reproduktivo un attistibas toksicitati (Iidz laktacijas perioda beigam),
neliecina par Tpasiem draudiem cilveékiem.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hlorids

Kalija hlorids

Kalija dihidrogenfosfats

Natrija hidrogénfosfata dihidrats

Magnija hlorida heksahidrats

Kalcija hlorida dihidrats

Udens injekcijam

Informaciju par adjuvantu skatit 2. apakSpunkta.

6.2. Nesaderiba

Saderibas p&tijumu trukuma dg] §ts zales nedrikst sajaukt (lietot maisjjuma) ar citam zalem.

6.3. UzglabaSanas laiks

2 gadi.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2—8°C).

Nesasaldét. [zmest, ja vakcina ir bijusi sasaldéta.

Uzglabajiet originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

0,5 ml pilnslirce (I tipa stikls) ar virzuli-korki (brombutilkaucuks).
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Iepakojumi ar 1 vai 10 pilnslircem. Katra pilnslirce satur vienu 0,5 ml devu.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

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

Vakcina ir gatava lietosanai. Pirms lietoSanas viegli sakratit.

P&c sakratiSanas parasts Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus H5N8 izskats ir pienbalta suspensija.

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

Neizlietoto vakcinu vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietejam prasibam.

7. REGISTMCIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Seqirus S.r.l.
Via del Pozzo 3/A, S. Martino

53035 Monteriggioni (SI)
Italija.

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(I)
EU/1/23/1761/001
EU/1/23/1761/002

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2023. gada 9. oktobris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

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

A. BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJI UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI
IEROBEZOJUMI

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

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

Biologiski aktivas vielas razotaju nosaukums un adrese

Seqirus Vaccines Ltd

Gaskill Road, Speke, Liverpool
L24 9GR

Lielbritanija

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Seqirus Netherlands B.V.

Paasheuvelweg 28

1105BJ Amsterdam

Niderlande

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI
Recepsu zales.

. Oficiala serijas izlaide

Saskana ar Direktivas 2001/83/EK 114. pantu oficialu s€rijas izlaidi veiks valsts laboratorija vai cita
$im mérkim apstiprinata laboratorija.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PADZ)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (FURD 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.

PADZ iesniegSana, kad Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus lieto gripas pandémijas laika:

Pandeémijas situacija ikgadgja PADZ iesniegSanas biezums var€tu biit nepietiekams, lai uzraudzitu
dro$umu pandémijas vakcinai, kurai is laika perioda ir sagaidams augsts lieto$anas biezums. Sada
situacija prasa atru droSuma informacijas pazinosanu, kurai var biit vislielaka nozime uz ieguvuma—
riska attiecibu pandémijas laika. Apkopotas droSuma informacijas tiilitgjai analizei, nemot véra
lietoSanas biezumu, bis izskirosa loma regulgjoso iestazu lémumu pienemsana un vakcingjamas
populacijas aizsardziba.

Ta rezultata, lidzko ir definéta pandémija un lietota zoonozes vakcina, registracijas apliecibas

1pasniekam jaiesniedz biezaki vienkarSoti PADZ ar biezumu, kas definéts Riska parvaldibas plana
(RPP).
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D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

o Riska parvaldibas plans (RPP)

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

Atjauninats RPP jaiesniedz:

. péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

. ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Ipasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekm&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

Ja PADZ un atjaunota RPP iesniegSanas termin$ sakrit, abus min€tos dokumentus var iesniegt
vienlaicigi.

21



III PIELIKUMS

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

KARTONA KARBA

1. ZALU NOSAUKUMS

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus suspensija injekcijam pilnslirce.
Zoonozes gripas vakcina (H5SNS) (virsmas antigéns, inaktivets, ar adjuvantu)
Zoonotic influenza vaccine (H5SN8) (surface antigen, inativated, adjuvanted)

2. AKTIVAS VIELAS NOSAUKUMS UN DAUDZUMS

Viena 0,5 ml deva satur: gripas virusa virsmas antigéni (hemaglutinins un neiraminidaze), pavairots
apauglotas olas vistam, kas izaudzetas no veseliem caliem, celms:

A/Astrakhan/3212/2020 (H5NS) Iidzigs celms (CBER-RGS8A) (2.3.4.4b grupa) 7,5 mikrogrami
hemaglutinina

Adjuvants: MF59C.1, ella tidens emulsija, kas sastav no skvaléna ka ellas fazes, kas stabilizéta ar
polisorbatu 80, sorbitana trioleatu, natrija citratu un citronskabi.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hlorids

Kalija hlorids

Kalija dihidrogénfosfats

Natrija hidrogénfosfata dihidrats
Magnija hlorida heksahidrats
Kalcija hlorida dihidrats

Udens injekcijam

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijai.

1 pilnslirce (0,5 ml)
10 pilnslirces (0,5 ml)

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Ievadisanai intramuskulari deltveida muskult.
Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.

Pirms lietoSanas viegli sakratit.
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6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldet.
Uzglabat piln§lirci aréja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

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

Iznicinat atbilstosi vietgjam prasibam.

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Seqirus S.r.1.

Via del Pozzo 3/A, S. Martino
53035 Monteriggioni (SI)
Italija.

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/xxxxxx EU/1/23/1761/001-001 1 piln§lirce
EU/xxxxxx EU/1/23/1761/001-002 10 pilnslirces

13. SERIJAS NUMURS

Serija

14. IZSNIEGSANAS KARTIBA
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| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepieméroSanai ir apstiprinats

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC:
SN:
NN:
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MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ MAZA 1ZMERA TIESA IEPAKOJUMA

SLIRCES ETIKETE

1. ZALUNOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus
Injekcija

Zoonozes gripas vakcina (HSNS8)
im.

2. LIETOSANAS VEIDS

Intramuskularai lietoSanai

3. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

4. SERIJAS NUMURS

Serija

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

0,5 ml

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

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus suspensija injekcijam pilnslirce
Zoonozes gripas vakcina (HSNS8) (virsmas antigens, inaktivets, ar adjuvantu)

Pirms vakcinas lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu
informaciju.

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

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

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas art
uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus un kadam noliikam to lieto
Kas Jums jazina pirms sanemat Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus
Ka lieto Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus

Iepakojuma saturs un cita informacija

SR WD =

1. Kas ir Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus un kadam noliikam to lieto

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus ir vakcina lietoSanai personam no 6 ménesu vecuma, ko paredzets
lietot zoonozes gripas virusa (no putniem) izplatiSanas gadijuma, , lai noverstu gripu, ko izraisa A
gripas virusa H5 apakstips..

Zoonozes gripas virusi dazreiz var inficét cilvekus un izraisit slimibu, kas var biit viegla augsgjo
elpcelu infekcija (drudzis un klepus) vai atri progresét lidz smagai pneimonijai, akiitam respiratoram
distresa sindromam, Sokam un pat navei. Cilveki inficgjas galvenokart saskaroties ar inficétiem
dzivniekiem, bet infekcija viegli neizplatas cilveku vida.

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus ir paredzeta arT lietoSanai, ja sagaidama iesp&jama tada pasa vai
lidziga celma izraisita pandémija.

Kad personai ievada vakcinu, imiina sisteéma (kermena dabiga aizsargsistéma) veidos pati savu
aizsardzibu (antivielas) pret So slimibu. Neviena no §is vakcinas sastavdalam nevar izraisit gripu.

2. Kas jums jazina pirms Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus sanemsanas

Nelietojiet Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus $ados gadijumos:

. ja Jums agrak ir bijusi dzivibu apdraudos$a alergiska reakcija uz kadu no Zoonotic Influenza
Vaccine Seqirus sastavdalam (ming&tas 6. punkta) vai uz kadu no vielam, kas vakcinas sastava
var biit neliela daudzuma, proti: olas un cala olbaltumvielas, ovalbumins, formaldehids,
kanamicina un neomicina sulfats (antibiotikas), hidrokortizons vai cetiltrimetilamonija bromids
(CTAB). Alergiskas reakcijas pazimes var ietvert niezosus adas izsitumus, elpas trikumu un
sejas vai méeles pietikumu. Tome&r pandémijas gadijuma Jums var biit piem&rota vakcing$anas ar
Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus, ja alergiskas reakcijas gadijuma ir talit pieejama atbilstosa
mediciniska palidziba.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms §1s vakcinas sanemsanas konsultgjieties ar savu arstu vai medmasu:

o ja Jums ir bijusi alergiska reakcija uz kadu no $aja vakcina esoSajam sastavdalam, uz olas un
cala olbaltumvielu, ovalbuminu, formaldehidu, kanamicina un neomicina sulfatu (antibiotikam),
hidrokortizonu vai cetiltrimetilamonija bromidu (CTAB) (papildu informaciju skatit 6. punkta);

. ja Jums ir smaga infekcija ar drudzi (pari par 38°C). Ja tas attiecas uz Jums, tad Jusu vakcinacija
parasti tiks atlikta, Iidz jutisieties labak. Neliela infekcija, pieméram, saaukst€$anas, nevar biit
par iemeslu vakcinacijas atlikSanai, bet Jusu arstam vai medmasai ir jadod padoms, vai Jums
tomér butu javakcingjas ar Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus;

o ja Jums ir ar asinoSanu saistiti trauc€jumi vai viegli rodas zilumi.

P&c vai pat pirms injekcijas ar adatu var rasties gibonis. Ja esat jau gibis citu injekciju laika, pastastiet
to arstam vai medmasai.

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus var neaizsargat pilnigi visus, kas ir vakcinéti, 1pasi gados vecakus
cilv€kus un tos, kuriem ir novajinata imiina sist€ma, piemeéram, HIV pacientus, vai tos, kuriem ir esosi
ilgstosi mediciniski trauc€jumi, pieméram, cukura diabéts, plausu slimiba vai sirdsdarbibas traucgjumi.
Pastastiet arstam, ja Jums ir vaja imiina sisteéma vai esosi ilgstosi mediciniski traucgjumi.

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

Béerni

Beérni jaunaki par 6 ménesiem
Saja vecuma grupa vakcinacija paslaik nav ieteicama.

Citas zales un Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus

Pastastiet arstam vai medmasai par visam zalém, kuras lietojat pedeja laika, esat lietojis vai varétu
lietot, ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes, vai esat nesen san€mis kadu citu vakcimu.

Ja nav iesp&jams izvairities no Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus ievadiSanas ar citu vakcinu,
injicgjiet vakctnu. Sados gadijumos Jums ir jazina, ka blakusparadibas var izpausties intensivak.

Griitnieciba un baros$ana ar Kkriti

Ja Jus esat grutniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu biit gritnieciba vai planojat
griitniecibu, pirms vakcinas sanemsanas konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Arstam ir janoverte ar
§1s vakcinas sanemsanu saistitie ieguvumi un potencialie riski.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana
Dazi no 4. punkta “Iesp&jamas blakusparadibas” min&tajiem efektiem var ietekmét sp&ju vadit
transportlidzekli vai apkalpot mehanismus.

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus satur natriju un kaliju

St vakcina satur mazak neka 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — batiba tas ir “natriju nesaturosas”.
St vakcina satur kaliju mazak par 1 mmol (39 mg) katra deva, — butiba tas ir “kaliju nesaturosas”.
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3. Ka lietot Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus

Jasu arsts vai medmasa ievadis So vakcinu saskana ar oficialajiem ieteikumiem. Vakcinas deva
(0,5 ml) tiks injiceta augSdelma (deltveida muskuli) vai augsstilba atkariba no muskulu masas.
Vakcinu nekad nedrikst ievadit véna.

Personas no 6 ménesu vecuma:
Ievada vienu 0,5 ml devu. Otra 0,5 ml deva ir jaievada p&c vismaz 3 nedelam.

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

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

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne
visiem tas izpauzas.

Nekavgjoties pastastiet arstam vai apmeklgjiet tuvakas slimnicas neatliekamas palidzibas nodalu, ja
Jums rodas talak noradita blakusparadiba, jo Jums var biit nepiecie$sama steidzama mediciniska
palidziba vai hospitalizacija:

* gritibas elpot, reibonis, vaj$ un atrs pulss un adas izsitumi, kas ir anafilaktiskas reakcijas (loti
smaga alergiska reakcija) simptomi.

P&c vakcinacijas var rasties alergiskas reakcijas, kas var biit smagas. Arstiem ir zinama $ada iespéja,
un $ados gadijumos ir pieejama neatlieckama palidziba . Nekavgjoties versieties pec neatlickamas
mediciniskas palidzibas, ja novérojat kadu no §Tm smagas alergiskas reakcijas pazimém vai
simptomiem: apgrutinata elposana, pietikums, reibonis, atra sirdsdarbiba, sviSana vai samanas
zudums.

Zemak uzskaititas blakusparadibas tika noverotas ar Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus lidzigu
vakcinu, pamatojoties uz lidzigu virusu (H5N1), kliniskajos p&tijumos ar pieaugusajiem, ieskaitot
gados vecakas personas un bérnus. Sts blakusparadibas var rasties, lietojot Zoonotic Influenza Vaccine
Seqirus.

Blakusparadibas no kliniskiem pétijumiem
Loti biezi (var rasties vairak neka 1 no 10 cilvékiem)
Sapes/jutigums injekcijas vieta
Adas sacietéjums injekcijas vieta
Apsartums injekcijas vieta
Pietikums injekcijas vieta

Zilums injekcijas vieta*

Muskulu sapes

Galvassapes

Nogurums

Slikta vispargja passajiita

Drebuli

SviSana*

Slikta dusa*

Izmainas €Sanas paradumos**
Caureja

Vemsana

SviSana un neparasta sviSana**
Miegainiba**
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o Aizkaitinamiba**
. Neparasta raudasana**
o Drudzis***

* Zinota ka bieza blakusparadiba pieaugusajiem un gados vecakiem cilvekiem.

** Zinota tikai zidainiem un maziem bérniem vecuma no 6 lidz 35 menesiem.

**%* Zinota ka loti bieza blakusparadiba tikai bérniem vecuma no 6 ménesiem lidz 8 gadiem. Zinota ka bieza
blakusparadiba pusaudziem un pieaugusajiem vecuma no 9 lidz 60 gadiem un ka retaka blakusparadiba gados
vecakiem cilvékiem (no 61 gada vecuma).

Biezi (var rasties 1idz 1 no 10 cilvékiem)

o Sapes locitavas
o AsinoSana injekcijas vieta
. Estgribas zudums

Retak (var rasties 1idz 1 no 100 cilvékiem)
° Natrene

Sis blakusparadibas parasti izziid péc 1-2 dienam bez arstésanas. Ja tas saglabajas,
KONSULTEJIETIES AR ARSTU.

Blakusparadibas personam ar esoSiem ilgstoSiem mediciniskiem trauc€jumiem, pieméram, cukura
diabétu, plausu slimibam vai sirdsdarbibas trauc€jumiem, un novajinatu imano sistému (iminas
sistémas traucéjumiem), piem&ram, HIV pacientiem.

Par sliktu diisu, saposam locitavam, caureju un &stgribas zudumu zinots loti biezi. Turklat par
vemsSanu zinots bieZi.

Citas blakusparadibas, kas novérotas rutinas lietoSana:

Zemak uzskaititas papildu blakusparadibas paradijas vairakas dienas vai ned€las p&c vakcinacijas ar
citu vakcinu, kuras pamata ir lidzigs viruss (HIN1) un satur to pasu adjuvantu. Sis blakusparadibas var
rasties, lietojot Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus.

o Vispargjas adas reakcijas, ieskaitot
. niezi
o izsitumus vai adas un glotadu pietikumu
. angioedéma (patologisks adas, parasti ap acim, liipu, méles, plaukstu un p&du pietukums

alergiskas reakcijas dél)

. Veédera darbibas trauc&jumi, pieméram,
. sapes veédera
o Reibonis, miegainiba
o Neirologiski traucgjumi, piemeram,
o stipras durosas vai pulsgjoSas sapes gar vienu vai vairakiem nerviem
o tirpS§ana
o lekmes
o neirits (nervu iekaisums)
o &ibonis vai pirmsgibonis (nogibsana vai sajita, ka tiilit nogibsiet)

. Pietiikusi limfmezgli, sirdsklauves (neregulara vai speciga sirdsdarbiba), tahikardija (atraka
neka normali sirdsdarbiba), vajums, sapes loceklos, klepus un asténija (neparasts vajums)

o Alergiskas reakcijas, iesp&jams ar elpas trikumu, s€cosu elpu, rikles pietikumu, vai izraisosas
bistamu asinsspiediena pazeminasanos, kas, ja nesniedz palidzibu, var izraisit Soku.
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Zemak uzskaititas blakusparadibas tika papildus noverotas vairakas dienas vai nedelas pec
vakcinacijas ar vakcinam, kuras satur un nesatur adjuvantu un parasti lieto katru gadu gripas
profilaksei. S1s blakusparadibas var paradities ar lietojot Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus.

J Zems trombocTttu Itmenis, kas var izraisit asinoSanu vai zilumus.

. Vaskulits (asinsvadu iekaisums, kas var izraistt izsitumus uz adas, locitavu sapes un nieru
darbibas traucgjumus).

o Erythema multiforme (alergiskas adas reakcijas veids, kas paradas, reaggjot uz zalém, infekciju
vai slimibu).

. Neirologiski traucéjumi, pieméram, encefalomielits (centralas nervu sistémas iekaisums) un
paralizes veids, kas pazistama ka Gijéna-Bar€ sindroms.

o Pietikums, sapes un apsartums injekcijas vieta, kas ir lielaks par 10 cm vai saglabajas ilgak par
vienu nedélu (injekcijas vietas celulitam [idziga reakcija).

o Plass pietukums ekstremitatg, kura veikta injekcija, kas saglabajas ilgak par vienu nedg]u.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas art uz
iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam
arT tiesi, izmantojot V_pielikuma mingto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus

Uzglabat vakcinu b&rniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus péc deriguma termina beigam, kas noradits uz argjas
kartona karbas un etiketes. Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskap1 (2°C —8°C).
Nesasaldet.
Uzglabat pilnslirci originalaja kastite, lai pasargatu no gaismas.

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

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus satur

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

A/Astrakhan/3212/2020 (H5NS) Iidzigs celms (CBER-RGS8A) (grupa
2.3.4.4b) 7,5 mikrogrami** 0,5 ml deva

* pavairots apauglotas olas no vistam, kas izaudzetas no veseliem caliem
**  izteikts mikrogramos hemaglutinina.

— Adjuvants MF59C.1:
Vakcina satur 0,5 ml deva 9,75 mg skvaléna, 1,175 mg polisorbata 80, 1,175 mg sorbitana
trioleata, 0,66 mg natrija citrata un 0,04 mg citronskabes.
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- Citas sastavdalas:
Citas sastavdalas ir: natrija hlorids, kalija hlorids, kalija dihidrogénfosfats, natrija
hidrogénfosfata dihidrats, magnija hlorida heksahidrats, kalcija hlorida dihidrats un tidens
injekcijam. Skatit 2. punktu — Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus satur natriju un kaliju.

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus arejais izskats un iepakojums

Zoonotic Influenza Vaccine Seqirus ir suspensija injekcijam pilnslirce.
Suspensija ir pienaini balts Skidrums.
Ta tiek piegadata lietosanai gatava pilnslirce, kas satur vienu 0,5 ml devu injekcijai.

Iepakojuma 1 vai 10 piln§lirces.
Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebtt pieejami.

Registracijas apliecibas Tpa$nieks
Seqirus S.r.l.

Via del Pozzo 3/A, S. Martino
53035 Monteriggioni (SI)

Italija.

RazZotajs

Seqirus Netherlands B.V.
Paasheuvelweg 28
1105BJ Amsterdam
Niderlande

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita .

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