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Zinatniskie secinajumi

Ixchiq ir dziva novajinata Cikungunjas drudza virusa vakcina. Ta satur dzivu novajinatu ECSA/IOL
genotipa CHIKV A5nsP3 celmu. Precizs aizsardzibas mehanisms pret Cikungunjas drudZa virusa
(CHIKV) infekciju un/vai slimibu nav noteikts. Tomér Ixchiqg izdala neitraliz€joSas antivielas pret
CHIKV, kuram ir batiska nozime aizsardziba pret CHIKV virusa infekciju un/vai slimibu.

Ixchig 2024. gada 28. junija tika pieskirta ES redistracijas aplieciba aktivai imunizacijai CHIKV
izraisitas slimibas profilaksei cilvékiem, kas ir 18 gadus veci un vecaki, un 2025. gada 28. marta ta tika
pagarinata, attiecinot to ari uz pusaudziem no 12 gadu vecuma. Vakcinas spéja novérst CHIKV izraisitu
slimibu tika izsecinata no imidngenicitates rezultatiem, kas iegdti tris kliniskos péetijumos (VLA1553-
301, VLA1553-302, VLA1553-32), izmantojot serologisku surogata mérka kritériju un pieradot, ka
viena deva izraisa stabilas CHIKV specifiskas neitraliz€joSas antivielu atbildes reakcijas. Jo 1pasi
joprojam ir kvantitativi janosaka vakcinacijas ar Ixchig kliniska efektivitate un iedarbigums.

Redistracijas apliecibas turétaja sniegtaja informacija noradits, ka 2025. gada 13. maija visa Reinjon3,
Francijas kontinentalaja dala (tostarp aizjuras departamentos), citas ES valstis, Amerikas Savienotajas
Valstis un Kanada ir ievaditas aptuveni 37 917 devas. No tam, ka liecina redistracijas apliecibas
turétaja apléses, 43% (16 236 devas) tika ievaditas 65 gadus veciem un vecakiem cilvékiem.

Kop$ 2025. gada janvara liels Cikungunjas drudZa uzliesmojums ir ietekmé&jis Eiropas Savienibas (ES)
Francijas aizjuras departamentus, tadéjadi pamatojot vakcinacijas kampanu, kas paredzéta cilvékiem,
kuri ir vecaki par 65 gadiem un kuriem ir blakusslimibas, kas var izraisit smagu slimibu risku. Vélak
kampana tika paplasinata, ieklaujot visus cilvékus, kas vecaki par 18 gadiem. Kops 2025. gada

25. aprila no Francijas aizjlras teritorijam Reinjona ir zinots par vairak neka 44 000 apstiprinatiem
Cikungunjas slimibas gadijumiem, tostarp par vismaz deviniem letaliem gadijumiem?.

2025. gada 28. aprili redistracijas apliecibas turétajs zinoja EMA par diviem nopietniem gadijumiem
péc vakcinacijas ar Ixchiq saistiba ar jaunu drosSuma problému. 2025. gada 29. aprili tika sakta
signalprocedira par blakusparadibam (nevélami notikumi), kuru dé€| vecakiem pacientiem bija
vajadziga hospitalizacija.

Lidz 2025. gada 30. aprilim redistracijas apliecibas turétajs (MAH) gan ES, gan arpus tas bija zinojis
par 15 nopietniem nevélamiem notikumiem (AE) péc vakcinacijas ar Ixchig. No deviniem nopietnajiem
gadijumiem, par kuriem zinoja ES, Cetri gadijumi tika konstatéti cilvékiem, kuri vecaki par 80 gadiem
ar vairakam blakusslimibam un kuri bija jahospitalizé. Divi (2) no Siem gadijumiem bija saistiti ar
smagam neirologiskam komplikacijam 84 gadus veciem cilvékiem, kas viena gadijuma izraisija navi,
bet otrs pacients atveselojas slimnica. Abiem cilvékiem Cikungunjas drudZa virusa vakcinas celms
kermena Skidrumos tika noteikts ar polimerazes kédes reakcijas (PKR) metodi. Tapéc Francijas
Sabiedribas veselibas iestade (Haute Autorité de Santé) ieteica cilvékiem, kas vecaki par 65 gadiem,
uz laiku apturét vakcinaciju ar Ixchig, Iidz tiks pabeigti vajadzigie pétijumi3. Amerikas Savienotajas
Valstis (ASV) seSos zinotajos gadijumos tiristiem, kas vecaki par 67 gadiem, péc vakcinacijas radas
nevélami notikumi saistiba ar neirologiju vai sirds slimibam (avots: Vaccine Adverse Event Reporting
System [VAERS])*. Pieci (5) no Siem pacientiem tika hospitalizéti un visi atveselojas. Visiem seSiem
pacientiem bija blakusslimibas. Lai gan registracijas apliecibas turétajs nevaréja noteikt célonibu,
vismaz viens kliniskas imunizacijas droSuma novértésanas (CISA) eksperts vakcinacijas saistibu ar
nopietniem nevélamiem notikumiem (SAE) novért&ja ka ticamu. S& iemesla dé| 16. aprila sanaksmé
Amerikas Savienoto Valstu (ASV) Slimibu kontroles un profilakses centru (CDC) Imunizacijas prakses
padomdevéja komiteja (ACIP) ieteica, vakcin€jot cilvékus, kas vecaki par 65 gadiem, veikt
piesardzibas pasakumus, nemot véra iedarbibas risku®. Vélak maija ASV Partikas un zalu parvalde
(FDA) un CDC kopigi izdeva pazinojumu par droSumu, iesakot apturét vakcinas lietoSanu cilvékiem,
kas vecaki par 60 gadiem®.



2025. gada 5. maija Eiropas Komisija (EK) uzsaka proceduru saskana ar Regulas (EK)

Nr. 726/2004 20. pantu, pamatojoties uz farmakovigilances datiem, un lidza Farmakovigilances riska
vértésanas komiteju (PRAC) novértét iepriekS minéto bazu ietekmi uz Ixchiqg ieguvumu un riska
attiecibu un sniegt ieteikumu par to, vai attiecigas redistracijas apliecibas bitu jasaglaba, jagroza,
jaatliek vai jaatsauc. Turklat EK Iidza agentliru/PRAC iesp&jami atrak sniegt atzinumu par to, vai ir
vajadzigi pagaidu pasakumi, lai nodrosinatu So medicinisko produktu drosu un efektivu lietoSanu.

PRAC 2025. gada 7. maija ka pagaidu pasakumu parskatiSanas laika ieteica kontrindicét Ixchig
cilvékiem, kas vecaki par 65 gadiem, un veikt visu pieejamo datu rlpigu novertéjumu’.

PRAC izvértéja visus pieejamos datus, tostarp redistracijas apliecibas Tpasnieka sniegtos datus, ka ari
visu ar Ixchig saistito klinisko gadijumu aprakstu EudraVigilance analizi. Talak ir ieklauts visbitiskakas
informacijas kopsavilkums.

PRAC zinatniska noveéertéjuma visparejs kopsavilkums

PRAC izvértéja jaunos Ixchig droSuma datus, kas ietvéra pécredistracijas droSuma datus. Jauni
nekliniskie vai kliniskie droSuma dati netika identificéti. Turklat saistiba ar parskatiSanu nav sanemti
dati par klinisko efektivitati vai iedarbigumu.

Jaunie pécredistracijas droSuma dati liecina par paaugstinatu nopietnu blakusparadibu risku vecakiem
cilvékiem (22 no 28 nopietniem pazinotajiem gadijumiem [79%] = 65 gadus veciem cilvékiem) un
cilvekiem, kuriem ir vismaz viena hroniska slimiba un/vai nekontroléts veselibas stavoklis. Divdesmit
seSos (26) no 28 gadijumiem (93%) pacientiem bija blakusslimibas. Divos (2) gadijumos nebija zinots
par slimibas vésturi. No 26 gadijumiem ar blakusslimibam 23 pacientiem bija vairakas blakusslimibas,
galvenokart hroniskas slimibas, pieméram, hipertensija, cukura diabéts un kardiovaskulara slimiba.
PRAC uzskatija, ka lielaks nopietnu blakusparadibu risks gados vecakiem pieaugusajiem, iesp&jams, ir
rezultats vakcinas virusa replikacijas negativai imunologiskai kontrolei imiinnovecosanas (samazinata
iminsistémas darbiba progresiva vecuma) un/vai citu jau esoSu imtnkompromitéjosu stavoklu dél.
Lidzigi novérojumi tika veikti ar citam dzivam novajinatam vakcinam. Tomeér attieciba uz zinotajam
iepriekséjam blakusslimibam vai papildu zalém PRAC nevaréja identificét acimredzamu modeli, kas péc
vakcinacijas raditu cilvékiem lielaku blakusparadibu rasanas risku. Papildus vecumam un slimibas
vésturei ir zinots par lielaku smagu slimibas gadijumu skaitu virieSiem (22/28 [79%]). Joprojam nav
zinams, vai tas ir saistits ar abiem dzimumiem atskirigo vakcinas iedarbibu, riska faktoru parsvaru vai
iminsistémas spé&ju kontrolét vakcinas virusu. Tapéc, ta ka sievietém var biit tie pasi riska faktori,
PRAC nevaréja izdarit secinajumus par riska atSkiribam.

Izvértétie gadijumi liecinaja par nevélamam Cikungunjas tipa virusa blakusparadibam un smagu
reaktogenicitati ar visparéju veselibas stavokla pasliktinaSanos, nespéku, hronisku veselibas
traucéjumu saasinasanos, sirds funkcijas traucgjumu notikumiem un neirologiskiem notikumiem, kuru
dé] 18 gadijumos bija vajadziga hospitalizacija un tris gadijumi izraisija navi. Lielakaja dala nopietno
gadijumu tika uzskatits, ka Sie notikumi ir saistiti vai nu ar Ixchig, vai ari nevaréja izslégt iesp&jamu
saistibu ar to. Japiezimé, ka péc Ixchig sanemsanas céloniba tika novértéta ka iespéjama 84 gadus
veca virie$a ar virusu encefalitu un akitu nieru mazspéju naves gadijuma. Sis gadijums tika uzskatits
par labi dokumentétu, jo PKR un sekvencésana vakcinas celma klatbitne tika validéta gan asinis, gan
cerebrospinalaja skidruma. Pamatojoties uz So gadijumu un nemot véra dzivo novajinato vakcinu
plasaku kontekstu, kas saistitas ar retam, bet biologiski ticamam neirotropiskam blakusparadibam,
pieméram, encefalitu vai meningitu, PRAC secinaja, ka encefalita ieklausana Ixchiqg zalu apraksta (ZA)
4.4. un 4.8. apakspunkta ir pamatota. Sis fatala encefalita gadijums un papildu aseptiska meningita
gadijums izvirzija jautajumu par vakcinas virusa virulences nepietiekamu vajinasanos vai reversiju.
metodes specifiku, kas ir pieradijusi genétisko stabilitati. Tapat nekas neliecinaja, ka novérotie
gadijumi varetu bat saistiti ar trukumiem vai novirzém saistiba ar kvalitati.



Kopuma ieprieks izklastitaja pécredistracijas droSuma novértéjuma ir dazas datu neskaidribas.
Nopietnakie nevélamie notikumi radas pacientiem ar vairakam blakusslimibam, tapéc bija grati noskirt
blakusparadibas, kas saistitas ar vakcinu, un blakusparadibas, ko izraisa citi faktori. Turklat cilvékiem,
kas Reinjona zinoja par Cikungunjas drudza tipa notikumiem, kopuma bija grati at$kirt vakcinas virusu
no savvalas tipa virusa, jo ne visos gadijumos bija ieklauta informacija par CHIKV celma specifisko
testésanu. Turklat vakcinu ekspozicijas apléses ir diezgan nenoteiktas, un So skait|u detalizétas
stratifikacijas trikuma dél| nebija iesp€jams precizi aprékinat nopietnu nevélamu notikumu ipatsvaru.
Visbeidzot, nenoteiktibu vél vairak palielina tadi pasivas farmakovigilances ierobezojumi ka, pieméram,
nepietiekama zinosana.

Papildus ierobeZojumiem, kas saistiti ar pécregistracijas droSuma datiem, ieguvumu un riska
novértéjumu apgritinaja ari tas, ka nebija pieejami dati par Ixchig klinisko efektivitati vai efektivitati,
kas vél ir jaapstiprina, veicot planotos pécregistracijas pétijumus. Nakamaja periodiski atjauninamaja
zinojuma par zalu droSumu (PSUR) registracijas apliecibas turétajam, izmantojot validétu
metodologdiju, gada laika ir jaiesniedz riska un ieguvumu analize dazadiem scenarijiem, nemot véra
vecumu un epidemiologiskos apstakl|us.

Sis parskatidanas sakuma PRAC uzskatija, ka, nemot v&ra novéroto notikumu nopietnibu un
nepietiekamos droSuma datus attieciba uz 65 gadus veciem un vecakiem iedzivotajiem, ir lietderigi
Saja vecuma grupa uz laiku ierobezot eksponétibu vakcinacijai ar Ixchig. Tomér péc pieejamo datu
rlipigas parskatiSanas PRAC uzskatija, ka So iedzivotaju grupu nevajadzétu izslégt no vakcinacijas.
Gados vecakiem cilvékiem ir paaugstinats smagas vai sarezgitas Cikungunjas slimibas risks no
savvalas tipa CHIKV infekcijas, un tapéc viniem ir lielaka iesp&ja gt labumu no vakcinacijas. Turklat
dati liecina, ka nopietnu nevélamo blakusparadibu risks atskiras atkariba no vecuma un individualas
slimibas véstures un vienmérigi nesadalas visa gados vecaku iedzivotaju grupa. Tapéec veselibas
apripes specialistiem Ixchig lietosana ir riipigi jaizveérté neatkarigi no vecuma, izskatot katru gadijumu
individuali. Ta ka ieguvumi no vakcinas parsniedz riskus, PRAC secinaja, ka pagaidu kontrindikacija
cilvékiem, kas vecaki par 65 gadiem, ir jaiznem (zalu apraksta 4.1. un 4.3. apakSpunkts).

Janem véra, ka nevar izslégt, ka nopietnas blakusparadibas var rasties gados jaunakiem
pieaugusajiem ar blakusslimibam. Sadi gadijumi bija minéti pécregistracijas datos. Tomér tiek
uzskatits, ka dati nav pietiekami. Tadéjadi droSums cilvéekiem vecuma no 12 lidz 64 gadiem ar
kliniskajam slimibam, kas saistitas ar traucétu vai disregulétu imiinreakciju, biitu janovéro paslaik
planotajas papildu farmakovigilances darbibas (pécredistracijas droSuma pétijums VLA1553-401 un
paredzamais droduma kohortas pétijums VLA1553-406). Sie pasi p&tijumi ir jaizmanto, lai sikak
raksturotu Ixchig droSumu 65 gadus veciem un vecakiem cilvékiem ar hroniskam slimibam. Lai to
izdaritu, redistracijas apliecibas turétajam ir jaiesniedz prieksizpétes novértéjuma zinojumi.

Nemot véra novérotas nopietnas reakcijas un nepietiekamo informaciju par risku gados jaunakiem
pieaugusajiem ar hroniskam slimibam un/vai nekontrolétu veselibas stavokli, PRAC secinaja, ka visiem
cilvékiem Ixchig ir jalieto tikai tad, ja pastav bitisks risks iegit Cikungunjas drudza virusa infekciju, un
péc iesp&jamo risku un ieguvumu rdpigas apsvérsanas. Attiecigi ir jaatjaunina zalu informacija (zaju
apraksta 4.4. apakspunkts). Turklat zalu apraksta ir jaieklauj informacija par nopietnam reakcijam, par
kuram zinots gados vecakiem cilvékiem un cilvékiem ar vairakam hroniskam vai nekontrolétam
slimibam (zalu apraksta 4.4. un 4.8. apakSpunkts). Zalu apraksta japievieno Sadas blakusparadibas,
attiecigi noradot biezumu: encefalopatija, encefalits, aseptisks meningits, apjukuma stavoklis, sinkope,
trombocitopénija, savargums un samazinata éstgriba (zalu apraksta 4.8. apaksSpunkts). Visbeidzot, ta
ka PRAC ari noradija uz Ixchiqg lietoSanas gadijumiem cilvékiem ar imindeficitu vai nomaktu imunitati,
tika ieteikts precizét kontrindikaciju formul&jumu Sim personam (zalu apraksta 4.3. apaksSpunkts).
Kopuma uzskatams, ka Sie zalu apraksta grozijumi ir pietiekami, lai informétu veselibas apripes
specialistu un pirms vakcinacijas veiktu ripigu paredzamo ieguvumu un iesp&jamo risku novértéjumu,
nemot véra individa Tpasibas, tostarp slimibas vésturi, blakusslimibas, blakusmedikamentus, CHIKV



infekcijas risku un Cikungunjas drudza komplikaciju risku. K& paslaik noradits zaJu apraksta
4.1. apakspunkta, ST vakcina jaizmanto saskana ar oficialajiem ieteikumiem. Jaizplata tieSais
pazinojums veselibas apripes specialistiem (DHPC).

Papildus zalu apraksta grozijumiem netiek uzskatits, ka ir vajadzigi papildu riska mazinasanas
pasakumi. Veicot parastas farmakovigilances darbibas, registracijas apliecibas turétajam turpmakajos
PSUR butu jaieklauj detalizéts novértéjums par trombotiskas mikroangiopatijas gadijumiem,
neirotropiskiem neveélamiem notikumiem, nieru darbibas traucéjumiem un trombocitopéniju, nosakot
célonibu, laika attiecibu un iesp&jamos pamata esosos riska faktorus. Turklat redistracijas apliecibas
turétajam ir japardoma vakcinu ievadiSsana cilvékiem ar novajinatu imunitati.

PRAC ieteikuma pamatojums
Ta ka:

e PRAC izvértéja Regulas (EK) Nr. 726/2004 20. panta paredzéto proceduru attieciba uz Ixchig;

e PRAC izvértéja visus pieejamos datus. To skaita bija redistracijas apliecibas turétaja sniegtie
dati, ka ar1 EudraVigilance datubazeé minétas nevélamas blakusparadibas, par kuram zinots péc
Ixchiqg lietosanas;

e PRAC konstaté€ja vairakus problematiskus gadijumus, tostarp tris letalus gadijumus. PRAC
noradija, ka lielaka dala nopietno gadijumu attiecas uz cilvékiem, kas vecaki par 65 gadiem, un
cilvekiem ar vairakam hroniskam pamatslimibam un/vai nekontrolétu veselibas stavokli;

e PRAC uzskatija, ka lielaks nopietnu blakusparadibu risks gados vecakiem pieaugusajiem var
bt saistits ar sliktaku vakcinas virusa replikacijas kontroli imlinnovecoSanas (samazinata
iminsistémas funkcija agrina vecuma) un jau esosu iminkompromitéjosu stavok|u dél.

e PRAC uzskatija, ka tiesi gados vecaki cilvéki varétu gt labumu no vakcinacijas, jo sSai
iedzivotaju grupai smagas Cikungunjas drudZa virusa infekcijas gadijuma ir paaugstinats
hospitalizacijas un naves risks. Tapéc, ta ka vakcinas sniegtie ieguvumi parsniedz to raditos
riskus, PRAC secinaja, ka Ixchiq var ievadit cilvékiem, kas vecaki par 65 gadiem. Tapéc
pagaidu kontrindikacija cilvékiem, kas vecaki par 65 gadiem, batu jaatce].

e PRAC uzskatija, ka patlaban nav pietiekamas informacijas par nopietnu blakusparadibu risku
jaunakiem pieaugusajiem (jaunakiem par 65 gadiem), kuriem ir kads mediciniskais stavoklis.

e Nemot véra novérotas nopietnas reakcijas un nepietiekamo informaciju par risku jaunakiem
pieaugusajiem ar vairakam hroniskam slimibam un/vai nekontrolétu veselibas stavokli, PRAC
secinaja, ka Ixchiq visiem cilvékiem ir jadod tikai tad, ja pastav bitisks Cikungunjas drudza
virusa infekcijas iegtiSanas risks, un péc riipigas potencialo risku un ieguvumu apsvérsanas.

e PRAC ari néma véra Ixchiq lietoSanas gadijumus cilvékiem, kuriem ir imtndeficits vai
imGnsupresija, un ieteica precizét So cilvéku kontrindikaciju formul&jumu.

e Turklat PRAC uzskatija, ka Ixchig zalu apraksta ir jaatspogulo pasreizéjas zinasanas par So
nopietno blakusparadibu rasanos, tostarp encefalita rasanos.

Nemot véra ieprieks minéto, Komiteja uzskata, ka Ixchig ieguvumu un riska attieciba joprojam ir
labveliga, veicot saskanotos pagaidu grozijumus zalu apraksta.

Tapéc komisija iesaka veikt izmainas Ixchiq redistracijas apliecibas noteikumos.



Cilvekiem paredzéto zalu komitejas (CHMP) atzinums
Izskatot PRAC ieteikumu, CHMP piekrit PRAC visparéjiem secinajumiem un ieteikuma pamatojumam.

Tapéc CHMP uzskata, ka Ixchig ieguvumu un riska attieciba joprojam ir labvéliga, veicot ieprieks
aprakstitos grozijumus zalu apraksta.

Tapéc CHMP iesaka veikt izmainas Ixchig redistracijas apliecibas noteikumos.
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