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Zinatniskie secinajumi
Varilrix ir liofilizéta dziva virusa vakcina, kas ka aktivo sastavdalu satur novajinatu Varicella Zoster

Virus (VZV) Oka celmu. Katra deva satur vismaz 103,3 pfu (plakus veidojosas vienibas - plaque
forming units) novajinata vakcinas virusa.

P

(AK(NI)) (atsauce uz I pielikumu), izmantojot tikai nacionalas procediras.

Izanaliz€jis pieejamos So zalu nacionalo lietoSanas aprakstu tulkojumus anglu valoda, registracijas
apliecibas Tpasnieks konstatéja atskiribas un secinaja, ka iepriekSminétajam zalém Varilrix (un
saistitajiem nosaukumiem) visas ES dalibvalstis/Islandé/Norvédija/Apvienotaja Karalisté (NI), kur
tas ir registrétas, nav vienada zalu apraksta attieciba uz indikacijam, lietoSanas veidu,
kontrindikacijam, Tpasiem bridinajumiem un piesardzibu lietoSana, mijiedarbibu ar citam zalém,
gratniecibu un zidiS8anu, nevélamam blakusparadibam un farmakodinamiskajam ipasibam.

Nemot véra Sis atSkiribas attieciba uz iepriekSminéto zalu redistraciju, Varilrix un saistito
nosaukumu redistracijas apliecibas pasnieks 2020. gada 29. maija pazinoja Eiropas Zaju agentirai
(EMA) par ligumu veikt parskatiS8anu saskana ar Direktivas 2001/83/EK 30. pantu, lai saskanotu
Sis atSkiribas visa ES.

CHMP zinatniska novertéjuma visparejs kopsavilkums

Talak detalizéti ir aplikotas tikai visnozimigakas izmainas. Tacu saskanoti ir visi zaJu apraksta
punkti.

4.1. apakSpunkts. Terapeitiskas indikacijas

Aktiva imunizacija pret vé€jbakam veseliem cilvékiem

Lai pamatotu indikaciju no 9 ménesu vecuma, tika sniegti imunogenitates un droSuma dati no
pétijuma MMRV-018, kura Varilrix tika lietota veseliem bérniem vecuma no 9 lidz 10 ménesiem
pirmas vakcinacijas laika. Saja p&tijuma pacienti no 9 ménes$u vecuma sanéma divas Priorix-Tetra
vai Priorix devas (ar tris ménesu starpibu) vienlaikus ar Varilrix. Isuma, no $1 pétijuma rezultatiem
tika secinats, ka divas Varilrix devas izraisa iminreakciju 100 % ieprieksS seronegativam
pétamajam personam. DroSuma rezultati paradija, ka Varilrix zidainiem bija labi panesama no

9 ménesu vecuma, un nekadas droSuma problémas netika konstatétas.

CHMP parskatija visus pieejamos datus un uzskatija, ka bérnus no 9 ménesu vecuma var vakcinét.
Tomér vakcinas efektivitate pret klinisku slimibu ir pieradita tikai b€rniem vecuma no 12 lidz

22 ménesiem, bet ne jaunakiem bérniem. Attieciba uz bérniem no 9 Iidz 11 ménesiem ir pieejami
tikai imunogenitates pétijumi. Tadé&jadi tiek uzskatits par piemérotaku indicét vakcinaciju vecuma
no 9 Iidz 11 ménesiem tikai Tpasos apstaklos.

Varilrix efektivitates dati par citam vecuma grupam, proti, no 12 ménesu vecuma, ir balstiti uz lielo
randomizéto daudzvalstu pétijumu OKA-H-179 un ta pagarinajuma pétijuma OKA-H-180 EXT179
pirmo gadu, OKA-H-181 EXT179 pétijuma otro gadu un OKA-H-182 EXT179 pétijuma 4.-10. gadu,
ko veica ar veseliem bérniem vecuma no 12 lidz 22 ménesiem pirmas vakcinacijas laika un kuri ka
aktivo kontroli sanéma vienu Varilrix devu, divas Priorix-Tetra devas vai divas Priorix devas un tika
novéroti lidz 10 gadiem péc vakcinacijas.

Dati par Varilrix efektivitati ir balstiti uz publicétajiem datiem par efektivitates novértéjumu
attieciba uz jebkuru vidéji smagu un smagu véjbaku slimibu péc vienas vai divu v€jbaku virusa
saturosu vakcinu devu ievadiSanas dazadas realas dzives situacijas. VEéjbaku vakcinas efektivitate ir
novértéta uzliesmojuma, gadijumu kontroles, datubazes, novérosanas un modelésanas pétijumos,
no kuriem visvairak ir uzliesmojuma pétijumu, lai novértétu véjbaku vakcinacijas ietekmi realas
dzives situacijas.



CHMP, novértéjot visus pieejamos datus, secinaja, ka Varilrix lietoSana veseliem cilvékiem aktiva
imunizacija pret véjbakam ir pamatota un indikacija tiek uzskatita par pienemamu.

Pecekspozicijas profilakses (PEP) indikacija

Vakcinacija pret véjbakam izraisa atru imunreakciju, kas lauj veikt pécekspozicijas profilaksi.
Galvenie pieradijumi, kas apstiprina efektivitati iepriekSminétaja indikacija, ir iegGti no pétijuma,
kura tika pétita pécekspozicijas vakcinacijas ar Varilrix iedarbiba [Mor, 20041]. Lai atbalstitu PEP
indikaciju, registracijas apliecibas Tpasnieks iesniedza $a pétijuma datu kopsavilkumu.

Saja dubultmaskétaja, placebo kontrolétaja pétijuma pieradija, ka bérniem, kuri saslima ar
véjbakam, ir bltiskas atskiribas slimibas smaguma pakapé un Varilrix nodrosinaja 80 %
aizsargajosu iedarbibu pret vidéji smagu vai smagu slimibu. Tomér, lietojot Varilrix bérniem péc
vinu ekspozicijas kontakta ar braliem un masam ar aktivu véjbaku infekciju, slimiba netika
novérsta, jo 41 % bérnu, kuri sanéma Varilrix 72 stundu laika péc ekspozicijas, saslima ar
véjbakam, lidzigi ka placebo grupa (45 %).

Regdistracijas apliecibas 1pasnieks ari sniedza datus no diviem jaunakiem pétijumiem, kuros tika
izmantotas Varilrix un citas Oka véjbaku celma vakcinas, ka papildu pieradijumu tam, ka Varilrix
var novérst véjbakas vai samazinat slimibas smagumu [Brotons, 20102, Pinochet, 20123].

Papildu pieradijumi par Varilrix PEP lietoSanu nak no vairaku regulativo iestazu (piemé&ram, PVO,
EMA) un sabiedribas veselibas adentiiru pasreizéjiem ieteikumiem.

Pamatojoties uz datu un sniegto pieradijumu novértéjumu, CHMP secinaja, ka Varilrix lietoSana
pecekspozicijas profilaksei ir pamatota un indikacija tiek uzskatita par pienemamu.

Indikacija pacientiem ar augstu smagu véjbaku risku

Kliniskie pétijumi ar zalu formu, kas uzglabata -20°C temperatura, un jaunaki pétijumi ar
parformuléto Varilrix (uzglabata 2-8°C temperatura) liecina, ka Varilrix ir imunogéna un labi
panesama cilvékiem ar virkni hronisku traucéjumu vai kuriem ir imiandeficits slimibas dé€| vai tapec,
ka viniem tiek veikta imUnsupresiva terapija, lai gan serokonversijas limenis péc vakcinacijas
varétu bt mazaks neka veseliem cilvékiem noteikta mérka populacija. Sis novérojums uzsvéra, ka
noteiktam augsta riska populacijam var bit nepiecieSamas papildu devas [Levin, 2008]. Neviena
pétitaja grupa nebija pieradijumu, kas liecinatu, ka vakcinacija ar Varilrix varétu nelabvéligi
ietekmé&t pamatslimibas gaitu.

Pamatojoties uz datu un sniegto pieradijumu novértéjumu, CHMP secinaja, ka Varilrix lietosana
cilvékiem ar augstu smagu véjbaku risku ir pamatota un indikacija tiek uzskatita par pienemamu.

Tomér CHMP secinaja, ka indikacijai attieciba uz So populaciju 4.1. apaksSpunkta jabat Sadai:
“Personam ar augstu smagu véjbaku risku (skatit 4.3., 4.4. un 5.1. apakSpunktu)”,
jo ta tiek uzskatita par labak definétu indikaciju.

Par&jais ierosinatais teksts tiek uzskatits par paskaidrojosu, un tapéc tas ir japarce| uz citiem zaju
apraksta apakspunktiem.

4.2. apakSpunkts. Devas un lietoSanas veids

! Mor M, Harel L, Kahan E, Amir J. "Efficacy of postexposure immunization with live attenuated varicella vaccine in the
household setting--a pilot study". [P&cekspozicijas imunizacijas ar dzivu novajinatu véjbaku vakcinu efektivitate
10.1016/j.vaccine.2004.06.004. PMID: 15530676

2 Brotons M, Campins M, Méndez L, Juste C, Rodrigo JA, Martinez X, Hermosilla E, Pinds L, Vaqué J. "Effectiveness of varicella
vaccines as postexposure prophylaxis". [Véjbaku vakcinu efektivitate ka pécekspozicijas profilakse]. Pediatr Infect Dis J. 2010
Jan;29(1):10-3. doi: 10.1097/INF.0b013e3181b36022. PMID: 19841607.

3 Pinochet C, Cerda J, Hirsch T, Mieres J, Inostroza C, Abarca K. "Efectividad de la vacuna antivaricela como profilaxis post
exposicién en nifios chilenos" [V&jbaku vakcinas efektivitate ki p&cekspozicijas profilakse b&rniem Cilg]. Rev Chilena Infectol.
2012 Dec;29(6):635-40. Spanish. doi: 10.4067/S0716-10182012000700008. PMID: 23412032.
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Veseli cilveki
Zidaini vecuma no 9 lidz 11 ménesiem

Dati, kas pamato devu zidainiem vecuma no 9 lidz 11 ménesiem, ir balstiti uz pétijumu MMRV-018.
Ka apspriests ieprieks 4.1. apakSpunkta, Saja pétijuma pé&tamas personas no 9 ménesu vecuma
sanéma divas vakcinas devas ar tris ménesu starplaiku.

CHMP novértéja iesniegtos datus un secinaja, ka ieteicama deva zidainiem no 9 lidz 11 ménesiem
ir atbilstoSa un ir pienacigi pamatota.

Bérni no 12 ménesu vecuma, pusaudzi un pieaugusie

Pieejamie imunogenitates dati, kas pamato pasreiz&jo divu devu ieteikumu bérniem, ir balstiti uz
pétijumu OKA-H-186, MMRV-018, MMRV-046 un MMRV-047, kuros tika pieradits, ka viena Varilrix
deva ir imunogéna, ja to ievada subkutani veseliem zidainiem un bérniem no 9 ménesu vecuma
lidz 6 gadu vecumam, bet, ievadot divas Varilrix devas, imunreakcija ir lielaka.

Varilrix efektivitate realas situacijas tika pieradita vairakos beziejaukSanas pétijumos ar dazadiem
pétijumu modeliem (epidémijas sakums, gadijumu kontroles p&tijumi, novéroSanas pé&tijumi,
datubazes, modeli) un apstiprinaja augstaku aizsardzibas limeni un vejbaku gadijumu skaita
samazinasanos péc divam Varilrix devam, salidzinot ar vienu devu.

Pamatojoties uz iepriekSminétajiem datiem, CHMP secinaja, ka divu devu shéma zidainiem un
bérniem no 9 ménesu vecuma, ka ari pusaudziem un pieaugusajiem, lai iegitu optimalu
aizsardzibu pret véjbaku slimibu, ir pienacigi pamatota.

Cilvéki ar augstu smagu véjbaku risku

NepiecieSamiba péc papildu devas cilvékiem ar augstu smagu véjbaku risku ir balstita uz
kliniskajiem pé&tijumiem ar Varilrix pacientiem ar dazadam hroniskam saslimsanam vai kuriem ir
imGndeficitu slimibas vai iminsupresivas terapijas dél. Dati rada, ka Varilrix $ajas populacijas ir
imunogéna, lai gan serokonversijas limenis p&c vakcinacijas 1pasas mérka grupas varétu bt
zemaks neka veseliem cilvékiem. Dati no GSK atbalstita pétijuma bérniem ar hronisku aknu slimibu
beigu stadija norada, ka pretvéjbaku antivielu noturiba médz bat saistita ar kliniskas slimibas
smagumu [Nithichaiyo, 20014]. Sis novérojums apstiprina, ka atseviskiem cilvékiem ar augstu
smagu véjbaku risku var bt nepiecieSamas papildu devas.

Attieciba uz potenciali lietojamo papildu devu skaitu tas nevar precizét, jo tas ir atkarigs no katra
cilvéka imunologiskas atbildes reakcijas un janosaka katra gadijuma atseviski, vienlaikus ievérojot
minimalo Cetru nedélu intervalu starp nakamajam devam. Devu skaits janosaka péc arstéjosa arsta
ieskatiem. Periodiska véjbaku antivielu mériSana p&c imunizacijas var bit noderiga, lai noteiktu tas
personas, kuram varétu bt ieguvums no atkartotas imunizacijas.

CHMP noveértéja iesniegtos datus un secinaja, ka ieteikumi par devam cilvékiem ar augstu smagu
véjbaku risku ir atbilstosi un ir pienacigi pamatoti.

Citi za|u apraksta apakSpunkti

Dati, kas pamato kontrindikacijas, kas ieklautas zalu apraksta 4.3. apakSpunkta, tika apspriesti ar
redistracijas apliecibas pasniekiem, un CHMP vienojas par pamatotibu to saglabasanai zalu
apraksta attieciba uz personam ar smagu humoralo vai Stnu (primaro vai ieglito) imindeficitu;
pacientiem ar paaugstinatu jutibu pret aktivo vielu, jebkuru no paligvielam vai neomicinu

4 Nithichaiyo C, Chongsrisawat V, Hutagalung Y, Bock HL, Poovorawa Y. "Immunogenicity and adverse effects of live attenuated
varicella vaccine (Oka-strain) in children with chronic liver disease". [Dzivas novajinatas véjbaku vakcinas (Oka celma)
imunogenitate un nelabvéliga ietekme bérniem ar hronisku aknu slimibu.] Asian Pac J Allergy Immunol. 2001 Jun;19(2):101-5.
PMID: 11699716.
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anamnézé. Varilrix nedrikst lietot ari gratniecibas laika, un vienu ménesi péc vakcinacijas ir
jaizvairas no grutniecibas.

Zalu apraksta 4.4. apakspunkts (bridinajumi) ir apkopots, ieklaujot Sadas galvenas kategorijas:
personas, kas cies no akdtam smagam febrilam slimibam, giboniem, anafilaktiskam reakcijam,
spirta un citu dezinfekcijas lidzeklu lietoSanas gadijuma, pécekspozicijas profilakses, aizsargajosas
imdnreakcijas gadijuma, slimibas gadijuma péc profilakses, Oka v€jbaku vakcinas virusa
parnesanas gadijuma, izsitumu, kas rodas péc veselu cilvéku kontakta, gadijuma, cilvéki ar augstu
smagu véjbaku risku un izkaisitu véjbaku risku, kas skar iekS&jos organus.

Mijiedarbiba ar citam zalém (zalu apraksta 4.5. apakSpunkts) ir apkopota attieciba uz mijiedarbibu
ar tuberkulina testéSanu, mijiedarbibu personam, kas sanémusas imdnglobulinus vai asins
parlieSanu, mijiedarbibu ar salicilatiem un lietoSanu ar citam vakcinam.

CHMP vienojas par kopéju formul&jumu informacijai par fertilitati, griatniecibu un barosanu ar krati
(zalu apraksta 4.6. apakSpunkts). Nav pieejami kliniskie dati par cilvéku fertilitati.

CHMP ir vienojusies par zalu 4.8. apakspunkta par nevélamam blakusparadibam saskanotu versiju.

Tika saskanots ari 4.7. apakSpunkts (ietekme uz sp&ju vadit transportlidzek|us un apkalpot
mehanismus), 4.9. apakSpunkts (pardozésana), 5.1. apakspunkts (farmakodinamiskas Tpasibas),
5.2. apakspunkts (farmakokinétiskas ipasibas) un 5.3. apakSpunkts (prekliniskie dati par
drosumu).

Ari zalu apraksts tika atjauninats, lai tas atbilstu jaunakajai QRD veidnei.

LietoSanas instrukcija

LietoSanas instrukcija tika mainita atbilstosi zalu apraksta izmainam.
CHMP atzinuma pamatojums

Ta ka:

saskana ar Direktivas 2001/83/EK 30. pantu komiteja izskatija parskatisanu;

e komiteja izskatija konstatétas atsSkiribas attieciba uz Varilrix un saistitajiem nosaukumiem,
indikacijam, devam un mijiedarbibu, ka ari paréjos zalu apraksta apakspunktus.

e komiteja parskatija visus datus, ko redistracijas apliecibas Tpasnieks ir iesniedzis ka
pamatojumu ierosinatajai zalu informacijas saskanosanai;

e komiteja apstiprinaja saskanoto zalu aprakstu par Varilrix un ta sinonimisko nosaukumu
zalem.

CHMP ieteica grozit noteikumus redistracijas apliecibam, kuru zalu informacija ir noteikta Varilrix
un sinonimisko nosaukumu zalu (skatit I pielikumu) III pielikuma.

CHMP secinaja, ka Varilrix un sinonimisko nosaukumu zalu ieguvumu un riska attieciba aizvien ir
pozitiva, ja zalu informacija tiek veikti iepriekSminétie grozijumi.
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