


1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Dengvaxia, trab u solvent ghal sospensjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest

vaccin tetravalenti ta” dengue (haj, attenwat) /éb

2.  GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA é\/

Wara r-rikostituzzjoni, doza wahda (0.5 ml) fiha: O

Virus kimeriku deni isfar dengue serotip 1 (attenwat haj)* ..........ccceevenee. 4.5-6. &ﬂ) CCIDso/doza**
Virus kimeriku deni isfar dengue serotip 2 (attenwat haj)* ..........ccccevveenne. 4.5 010 CCIDso/doza**
Virus kimeriku deni isfar dengue serotip 3 (attenwat haj)* ..........cccevvenenne. logio CCIDso/doza**
Virus kimeriku deni isfar dengue serotip 4 (attenwat haj)* ..........cccevvenen. 4.5+6.0 logio CCIDsp/doza**

*Prodott f’¢elluli Vero permezz ta’ teknologija rikombinanti tad-DNA. Dan il-prodott fih organizmi
genetikament modifikati (genetically modified organisms, GMOS).
**CCIDso: 50 % Doza Infettiva tal-Koltura ta¢-Celluli.

Eccipjenti b’effett maghruf @

Doza wahda (0.5 mL) fiha 41 mikrogramma ta’ phenylaﬁ@bu 9.38 milligrammi ta’ sorbitol
Ghal lista shiha ta’ ecéipjenti, ara sezzjoni 6.1 §

3. GHAMLA FARMACEWTIKA @
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Trab u solvent ghal sospensjoni ghall—iajez%hi

Trab abjad, omogenu, imnixxef bil-fj "\retrazzjoni possibbli fil-bazi (kejk forma ta’ ¢irku
possibbli). ’b

- - ’
Is-solvent huwa soluzzjoni éa@ kulur.
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4. TAGHRIF KLI@

4.1 Indikazzjonjjiet terapewtici
Dengvaxia huwa ifhdikat ghall-prevenzjoni ta’ marda ta’ dengue kkawzata minn virus dengue
tas-serotipi , 3 U4 findividwi ta’ eta ta’ 6 sa 45 sena b’infezzjoni precedenti tal-virus dengue
ikkonferm It-test (ara sezzjonijiet 4.2, 4.4 u 4.8).
L-uzb ngvaxia ghandu jkun skont ir-rakkomandazzjonijiet ufficjali.

. Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

QPO ologija

Tfal u adulti ta’ eta ta’ 6 sa 45 sena
L-iskeda tat-tilgim tikkonsisti minn 3 injezzjonijiet ta’ doza rikostitwita wahda (0.5 ml) li ghandhom
jinghataw f’intervalli ta’ 6 xhur.

Doza tal-booster



Il-valur mizjud u z-zmien Xieraq ta’ doza(i) ta’ booster ma gewx stabbiliti. Id-data disponibbli bhalissa
hija inkluza f’sezzjoni 5.1.

Popolazzjoni pedjatrika ¢ ’eta ingas minn 6 snin
Is-sigurta u l-effikacja ta’ Dengvaxia fi tfal ta’ eta ingas minn 6 snin ma gewx stabbiliti.
Dengvaxia m’ghandux jintuza fi tfal ta’ eta ingas minn 6 snin (ara sezzjoni 4.4 u 4.8).

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

tad-driegh fil-parti tad-deltojd.

Taghtix permezz ta’ injezzjoni intravaskulari. @
Ghal istruzzjonijiet fuq ir-rikostituzzjoni ta’ Dengvaxia gabel jinghata, ara sez.z@s.&
4.3 Kontraindikazzjonijiet @

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe sust a\?ﬁux attiva elenkata fis-
sezzjoni 6.1, jew gabel I-ghoti ta’ Dengvaxia jew vac¢in li jkun fih4sistess komponenti.

Individwi b’defi¢jenza immuni medjata mic-celluli kongenitalisj kkwizita, inkluz terapiji
immunosoppressivi bhal kimoterapija jew dozi gholjin ta’ terojdi sistemici (ez. 20 mg jew
2 mg/kg ta’ prednisone ghal gimaghtejn jew aktar) fi z simghat gabel it-tilgim.

Individwi b’infezzjoni tal-HIV sintomatika jew b’infez tal-HIV asintomatika meta tigi
akkumpanjata minn evidenza ta’ funzjoni immu@gboli a.
Nisa tgal (ara sezzjoni 4.6). .

Nisa li ged ireddghu (ara sezzjoni 4.6)., \
4.4  Twissijiet spe¢jali u prekaw '\ﬁet ghall-uzu

Tracéabilita . Q
d
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Sabiex titjieb it-traccabilita ta(gyy otti medicinali bijologici, I-isem u n-numru tal-lott tal-prodott
moghti ghandhom jigu m X b’mod car.

Sensittivita ec¢essiva @

anafilattika wara [®ghoti tal-vaccin.

Lattice é’

It-tru@-kapep tas-siringi mimlijin ghal-lest fihom derivattiv tal-lattice tal-lastku naturali, i jista’

Trattament medi@aq u supervizjoni iridu dejjem ikunu disponibbli facilment f’kaz ta’ reazzjoni

jikkawgzalreazzjonijiet allergic¢i f’individwi li huma allergici ghall-lattice.

%ur; iehor fl-istess hin

ZL-ghoti ta’ Dengvaxia irid jigi pospost f’individwi li gqed isofru minn mard bid-deni jew akut li jkun
moderat ghal sever.

Sinkope



Sinkope tista’ ssehh wara, jew sahansitra gqabel, kwalunkwe tilgim bhala rispons psikogeniku ghal
injezzjoni b’labra. Ghandu jkun hemm fis-sehh proceduri ghall-prevenzjoni ta’ korriment minn
wagqghat u sabiex jigu mmaniggjati reazzonijiet sinkopali.

Ezami mediku ta’ gabel it-tilgim ghal infezzjoni precedenti b’dengue &

Individwi li precedentement ma gewx infettati bil-virus dengue m’ghandhomx jitlaggmu minhal@
zieda fir-riskju ta’ dhul fl-isptar ghal dengue u dengue klinikament severa li gie osservat waqiis-
segwitu fit-tul tal-istudji klini¢i £ individwi mlaggma li ma Kinux infettati precedentement (Ara
sezzjoni 4.8). ‘\
Fin-nuqqas ta’ infezzjoni precedenti dokumentata ta' dengue, 1-infezzjoni precedenti trigltigt
kkonfermata permezz ta' test gabel it-tilqima. Sabiex jigi evitat it-tilqim ta’ pozittivi , ghandhom
jintuzaw biss metodi ta' ttestjar b'rendiment adegwat f'termini ta’ specificita u reagfvita=inkrocjata
bbazata fuq l-epidemjologija lokali tal-marda skont ir-rakkomandazzjonijiet u@ ;

F’Zoni li mhumiex endemici jew f’ambjenti bi trasmissjoni baxxa, l-uzu taljﬁm ghandu jkun limitat
ghal individwi bi probabbilta gholja ta’ espozizzjoni fil-futur ghal dengue.

Ingas ma jkun il-proporzjon ta’ individwi li huma verament seropozittivi, oghla jkun ir-riskju ta’
seropozittivi foloz b’kwalunkwe test 1i jintuza sabiex jigi ddeterminat,is-§erostatus ta’ dengue.
Ghalhekk, I-ittestjar ta’ qabel it-tilgim u t-tilgim ghandhom iku I%li ghal individwi bi
probabbilta gholja ta’ infezzjoni pre¢edenti b’dengue (ez. indivi 1 ghexu precedentement jew
qaghdu kemm-il darba f’zoni endemic¢i). L-ghan huwa li tna m jista’ jkun ir-riskju ta’ test
pozittiv falz.

Popolazzjonijiet specjali \ §

Nisa li jistghiu johiorgu tqal
Nisa li jistghu johorgu tgal ghandhom juzaw koufraéettiv effettiv waqt tal-ingas xahar wara kull doza
(ara sezzjoni 4.6).

0\
Viaggaturi . \

M'hemmx data klinika li ssostni tilqix&@ldividwi li jghixu f'Zoni mhux endemici bi probabbilta
baxxa ta’ infezzjoni precedenti b’dem li jivvjaggaw biss kultant lejn zoni endemici, ghalhekk it-

tilgim ta’ dawn 1-individwi mhux . andat.
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Protezzjoni . \
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Jista’ ma jidhirx rispons I protettiv b’Dengvaxia fil-persuni kollha li jitlaggmu. Huwa
rakkomandat li jitkompl izuri ta’ protezzjoni personali kontra gdim tan-nemus wara t-tilqim.

Dengvaxia fih phem&ne u sodium

Dengvaxia fih 4@rogramma ta’ phenylalanine f’kull doza ta’ 0.5 ml. Phenylalanine jista’ jkun ta’
periklu ghal¥ies li ghandhom phenylketonuria (PKU), disturb genetiku rari fejn ikun hemm
akkumulaﬁepl ta’ phenylalanine minhabba li I-gisem ma jkunx jista’ jnehhih b’mod effettiv.

Den ih ingas minn mmol 1 ta’ sodium (23 mg) ghal kull doza ta’ 0.5 ml, jigifieri tista’ tghid li
effet ent huwa “nieqes mis-sodium”.

Q$ Interazzjoni ma’ prodotti medi¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Interazzjoni bejn medi¢ina u vacécin

Ghal pazjenti li jircievu kura b’immunoglobini jew prodotti tad-demm li fihom immunoglobini, bhal
demm jew plazma, hija rakkomandata stennija ghal tal-ingas 6 gimghat, u preferibbilment ghal 3 xhur,



wara tmiem il-kura gabel jinghata Dengvaxia, sabiex tigi evitata newtralizzazzjoni tal-virusis attenwati
fil-va¢¢in.

Dengvaxia m’ghandux jinghata lil individwi li jirc¢ievu terapiji immunosoppressivi bhal kimoterapija
jew dozi gholjin ta’ kortikosterojdi sistemici fi zmien 4 gimghat gabel it-tilgim (ara sezzjoni 4.3). &

Interazzjoni bejn vac¢éin u vacéin

Dengvaxia gie evalwat {’studju kliniku wiehed fit-tehid fl-istess hin ma’ Tdap (Vac¢in tgt-}%
Toxoid, Reduced Diphtheria Toxoid u Acellular Pertussis, Assorbit) (629 suggett serop iwghal
dengue fil-linja bazi, 9 sa 60 sena t’eta).In-non-inferjorita tar-rispons immuni umorali ntigens
kollha ta’ Tdap imqanqal mid-doza booster Tdap moghtija fl-istess hin mal-ewwel % a’ Dengvaxia

inkisbet meta mgabbel mat-tehid sekwenzjali, mkejla 28 gurnata wara d-doza bo dap f’suggetti
seropozittivi ghal dengue. F’suggetti seropozittivi ghal dengue, 1-ewwel doza t ngvaxia kkawzat
rispons immuni simili (f'termini ta’ titres medji geometrici [GMTs - geomefs an titres] u rati ta’

seropozittivita) kontra I-4 serotipi kollha ta’ dengue kemm fil-grupp ta’ tehidif*istess hin u kemm fil-
grupp ta’ tehid sekwenzjali.

Dengvaxia gie evalwat f*zewg studji klini¢i mal-vac¢ini bivalenti
tal-Papillomavirus Uman, Rikombinanti) (305 suggetti seropozi al dengue fil-linja bazi, 9 sa 14-
il sena t’eta u 197 suggett seropozittiv ghal dengue fil-linja bazi 13-il sena t’eta). In-non-
inferjorita tar-rispons immuni umorali ghall-vac¢ini bivalentmadrivalenti HPV / Dengvaxia fit-

28 gurnata minn wara l-ahhar injezzjoni ma setghetx tigranalizzata peress li n-numru ta’ suggetti li
setghu gew evalwati kien limitat. L-analizi ta’ imrmw " ta fil-grupp ta’ tehid fl-istess hin u fil-
grupp ta’ tehid sekwenzjali kienet biss deskrittiva.

rivalenti ta’ HPV (Vaééin

Il-vac¢in HPV bivalenti wera GMTs simili lgemm -grupp ta’ tehid fl-istess hin u kemm fil-grupp ta’
tehid sekwezjali u 1-proporzjonijiet ta’ GWI il-gruppi (tehid fl-istess hin/sekwenzjali) kienu vi¢in
il-1 kemm ghal HPV-16 u kemm ghal JPV-18: Il-proporzjonijiet GMT bejn il-gruppi (tehid fl-istess

hin/sekwenzjali kienu vicin il-1 ghall-\iﬁtipi kollha ta’ dengue.

Ghall-HPV kwadrivalenti, |-prop ',Qj;et ta’ GMT bejn il-gruppi (tehid fl-istess hin/sekwenzjali)
kienu vi¢in il-1 kemm ghal HI’& madwar 0.8 ghal HPV-11, HPV-16, u HPV-18. Il-
proporzjonijiet GMT bejn jl- 1 (tehid fl-istess hin/sekwenzjali kienu vicin il-1 ghas-serotipi 1 u 4,
u vi¢in il-0.8 ghas-serotifj

Ir-rilevanza klinika ta l-osservazzjonijiet mhijiex maghrufa.

vac¢ini meta 1-vagcint Tdap jew HPV inghataw fl-istess hin ma’ Dengvaxia f’kwalunkwe wiehed

Ma kien hemm ib@udenza ta’ zieda fir-rata ta’ reatogenicita jew bidla fil-profil ta’ sigurta tal-
minn dawn J-istudj:

Jekk Dengvaxia se jkun se jinghata fl-istess hin ma’ vac¢in iehor li jinghata b’forma ta’ injezzjoni, il-
Vaéévg' i 1@. dhom dejjem jinghataw f’siti ta’ injezzjonijiet differenti.

;O

a li jistehu johorgu tqgal

ertilita, tqala u treddigh

Bhal Kif jigri b’vac¢ini hajjin attenwati ohra, nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom juzaw kontracettiv
effettiv waqt tal-ingas xahar wara kull doza.

Tqgala



Studji f’annimali ma wrewx effetti diretti jew indiretti tossici fug is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni
5.3).

Hemm dejta limitata dwar l-uzu ta’ Dengvaxia f’nisa tgal. Din id-dejta mhijiex bizzejjed biex tinsilet
konkluzjoni dwar in-nuqqgas ta’ effetti potenzjali ta’ Dengvaxia fuq it-tqala, I-izvilupp embrijofetali,,it-
twelid u l-izvilupp ta’ wara t-twelid.

Dengvaxia huwa vaccin attenwat haj ghalhekk Dengvaxia m’ghandux jinghata waqt it-tqala %c
sezzjoni 4.3). /\/
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Treddigh {\

Studji f’annimali ma urewx effetti diretti jew indiretti tossici fuq it-treddigh. s%ﬂ
Hemm esperjenza limitata hafna dwar I-eliminazzjoni tal-virus dengue permezz tal-idlib tas-sider.
Barra minn hekk, meta jitgies li Dengvaxia huwa vaccin attenwat haj u li he erjenza limitata
hafna minn dejta ta’ wara t-tqeghid fis-sugq b’Dengvaxia f’nisa li jkunu ged ghu, il-vaccin
m’ghandux jinghata waqt it-treddigh (ara 4.3).

Fertilita 0‘

Ma sar |-ebda studju specifiku dwar il-fertilita.
Studji f"annimali ma urewx xi effett tossiku fuq il-fertilita tal ara 5.3).

a(Q

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni
Dengvaxia ghandu effett zghir fuq il-hila biex issu B t@m magni.

4.8 Effetti mhux mixtiega

L 4
Sommarju tal-profil tas-sigurta \\
L 4

Ir-reazzjonijiet irrappurtati bl-aktar r;%kwenti Kienu wgigh ta’ ras (51%), ugigh fis-sit tal-

injezzjoni (49%), telga (41%), mijalg %), astenija (32%), u deni (14%).

Ir-reazzjonijiet avversi sehhewfi@n 3 ijiem wara t-tilgim hlief id-deni li deher fi Zzmien 14-il jum
wara |-injezzjoni. Ir-reazzjon@ ersi normalment kienu ta’ durata gasira (0 sa 3 ijiem).
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Ir-reazzjonijiet avversi si i kellhom tendenza li jkunu ingas frekwenti wara t-tieni u t-tielet
injezzjonijiet ta’ Deng eta mgabbel mal-ewwel injezzjoni.

seropozittivi ta’

Lista Ftabe%} reazzjonijiet avversi

Ir-re @et avversi huma elenkati skont il-kategoriji tal-frekwenza li gejjin:

In generali, l—isteigzjonijiet avversi izda bi frekwenzi aktar baxxi kienu osservati f'suggetti
ngue

J>1/100 sa <1/10
komuni: >1/1,000 sa <1/100

ri: >1/10,000 sa <1/1,000
QRari hafna: (<1/10,000)
Il-profil ta’ sigurta muri fTabella 1 huwa bbazat fuq gabra ta’ analizi minn studji klini¢i maghzula u

mill-uzu kummerc¢jali.

Tabella 1: Reazzjonijiet avversi minn studji klini¢i u minn sorveljanza wara t-tqeghid fis-suq



VN

Sistema tal-Klassifika tal-Organi Tfal u Adulti
Reazzjonijiet avversi li dehru adolexxenza 18-45 sena

6-17-il sena

Frekwenza Frekwenza
Infezzjonijiet u infestazzjonijiet
Infezzjoni fl-apparat respiratorju ta’ fug Mhux komuni &l
Nasofaringite Rari | Mhux komuni 7
Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika
Limfadenopatija | Ebda* | Mhux komuni , /Z\
Disturbi fis-sistema immuni NV
Reazzjonijiet allergici inkluz anafilattici* | Rari hafna ( )

Disturbi fis-sistema nervuza

Ugigh ta’ ras

Komuni hafha

L N

Sturdament Rari | Mht@uuni
Disturbi respiratorji, tora¢i¢i u medjastinali
Soghla Rari omuni
Ugigh orofaringeali Rari Mhux komuni
Rinorrea Rari R da*
Disturbi gastro-intestinali R g‘
Rimettar Mhux kor@
Nawsja Rari Mhux komuni
Halq xott Ebda 7/ | Mhux komuni
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda ’Q'
Raxx i Mhux komuni
Urtikarja N m Ebda*
Disturbi muskolu-skeletri¢i u tat-tessuti konneftivi
Mijalgja &omuni hafna
Ugigh fl-ghonq . Rari Mhux komuni
Artralgja N\, | Ebda* Mhux komuni
Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mn&jn jinghata
Telga Komuni hafna
Astenija IN Komuni hafna
Deni et Komuni hafna Komuni
Dehxiet ta’ bard ’\Q' Rari Mhux komuni
Gheja YdIN Ebda* Mhux komuni
Ugigh fis-sit tal-injezzjenin"" Komuni hafna
Eritemna fis-sit tal-injez%‘ Komuni hafna | Komuni
Nefha fis-sit tal-injezzjen Komuni
Hakk fis-sit tal-injez2§eri Mhux komuni | Komuni
Ebusija fis-sit t jezzjoni Mhux komuni
Emorragija fis-Stal-injezzjoni Mhux komuni | Rari

Mhux komuni Komuni

Ebda* Mhux komuni

Ematoma fig-sit tal-injezzjoni
Shana fiS¥8it tal-injezzjoni
* Reazzjo@ versi minn rappurtar spontanju.

t f°din il-popolazzjoni

*Mh
Dw@' gue li jehtieg dhul fl-isptar u/jew klinikament sever f’dejta ta’ seqwitu tas-siqurta fit-tul

gie osservat riskju mizjud ta’ dhul fl-isptar ghal dengue inkluz dengue klinikament severa (b’mod

\J
Qi‘analizi esploratorja ta’ segwitu fug terminu twil mill-ewwel injezzjoni fi tliet studji dwar I-effikacja,

predominanti Deni Emorragiku Dengue ta’ grad 1 jew 2 [WHO 1997]) f’persuni li tlaggmu b’ebda

infezzjoni precedenti ta’ dengue. Data miksuba mill-istudji klini¢i prin¢ipali turi li matul perjodu ta’ 6
snin, f’individwi li ma kellhomx infezzjoni dengue precedenti, ir-riskju ta’ dengue sever jizdied
f’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena mlaggma b’Dengvaxia meta mgabbla ma’ individwi mhux
imlaggma fl-istess grupp tal-etajiet. Stimi minn analizi fit-tul jissuggerixxu li I-bidu ta’ riskju mizjud
Kien prin¢ipalment waqt it-3et sena wara I-ewwel injezzjoni.

7




Dan ir-riskju mizjud ma giex osservat f’individwi li precedentement kienu infettati bil-virus dengue
(irreferi ghal Sezzjoni 5.1).

Popolazzjoni pedjatrika

Dejta pedjatrika f"individwi ta’ eta ta’ 6 sa 17-il sena &

Fil-popolazzjoni pedjatrika, id-deni u eritema fis-sit tal-injezzjoni gew osservati bi frekwenz

(komuni hafna) milli fl-adulti (komuni). 4/
0\

Dejta pedjatrika f"individwi takt |-eta ta’ 6 snin, jigifieri, barra miII-indikazzjonis(}Q

L-urtikarja (rari) giet irrappurtata biss f’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 17-il sena.

Is-subsett tar-reattogenicita f’individwi taht I-eta ta’ 6 snin jinkludi 2192 indi\@klf gej:
1287 individwu taht I-eta ta’ sentejn u 905 individwi bejn I-eta ta’ sentejn L@In.

F’individwi bejn I-eta ta’ sentejn sa 5 snin, meta mgabbel ma’ individwilta’ eta ’I fug minn 6 snin,
nefha fis-sit tal-injezzjoni giet irrappurtata b’mod aktar frekwenti (fr nza: komuni hafna), u gew
irrappurtati reazzjonijiet avversi addizzjonali (frekwenza: mhuxé : raxx makulo-papulari u

tnaqqis fl-aptit.

sigurta fit-tul uriet riskju mizjud ta’ dengue li Kienet teh 1 fl-isptar inkluz dengue klinikament

F’individwi ta’ eta ta’ sentejn sa 5 snin, b’ebda infezzjoni eé@nti ta’ dengue, dejta ta’ segwitu tas-
severa f’persuni li tlaggmu meta mgabbla ma’ indivi\dv@%x imlaggma (ara sezzjoni 4.4).

kwalunkwe injezzjoni ta’ Dengvaxia kienu deni frfitabilita, telf ta’ aptit, biki anormali u sensittivita

F’individwi taht |-eta ta’ sentejn, ir-reazzjonijiet 3@ rrappurtati bl-aktar mod frekwenti wara
fis-sit tal-injezzjoni. .

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspgttmi\

Huwa importanti li jigu rrappurtati r ijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg/kontinwu tal-bilan¢ bejn il-beneficcju u r-riskju tal-prodott
medicinali. Il-professjonisti tal-kdra tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni

avversa ssuspettata permezzi@ ma ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla f* Appendici V.
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4.9 Doza eccessiva \

Ma gie rrappurtat ebd@ ta’ doza eccessiva.

5. PROPRJ@ET FARMAKOLOGICI
5.1 Propgjetajiet farmakodinamici
Kate armakoterapewtika: Vac¢ini, Vacééini virali, Kodici ATC: JO7BX04
l\mmZmu ta’ azzjoni
4

Q&ngvaxia fih virusis attenwati hajjin. Wara I-ghoti, il-virusis jirrepplikaw lokalment u jirrizultaw
f*antikorpi newtralizzanti u rispons immuni medjat mic-celluli kontra l-erba’ sirotipi tal-virus dengue.

Effikacja klinika

L-effikacja klinika ta’ Dengvaxia giet ivvalutata fi 3 studji: studju wiehed dwar I-effikacja ta’ Fazi llb
ta’ sostenn (CYD23) fit-Tajlandja, u zewg studji dwar l-effikacja ta’ Fazi Il ta’ skala kbira pivotali,


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

CYD14 fl-Asja (I-Indonezja, il-Malazja, il-Filippini, it-Tajlandja, il-Vjetham) u CYD15 fl-Amerika
Latina (il-Brazil, il-Kolombja, il-Honduras, il-Messiku, Puerto Rico).

Fl-istudju ta’ Fazi I1b, total ta’ 4,002 individwi li kellhom 4 sa 11-il sena gew randomizzati biex
jir¢ievu Dengvaxia jew kontroll, irrispettivament minn infezjoni ta’ dengue precedenti. Minn daw
individwi, 3285 individwu kellhom 6 sa 11-il sena (2184 fi grupp tal-vaccin u 1101 fil-Grupp ta’
Kontroll).

Fiz-zewg studji prin¢ipali ta’ Fazi 1l (CYD14 u CYD15), total ta’ madwar 31,000 individ /\/

kellhom sentejn sa 16-il sena gew randomizzati biex jir¢ievu jew Dengvaxia jew placeb%
wi li

ew placebo

irrispettivament minn infezjoni ta” dengue precedenti. Minn dawn I-individwi, 19 107
rcivew Dengvaxia (5193 individwu P CYD14 u 13,914 £°CYDI15) u 9538 |nd|V|dwu
(2598 "CYD14 u 6940 £°CYD15) kellhom 6 sa 16-il sena.

Fil-bidu tal-istudji CYD14 u CYD15, is-seroprevalenza ta’ dengue ghall-pop ni globall fis-siti
tal-istudji varjat minn 52.8 %-81.1 % "CYD14 (Asja-Pacifiku) u 55.7 %-927A% "CYD15 (Amerika
Latina).

L-effikacja giet ivvalutata waqt Fazi Attiva ta’ 25 xahar, li fiha, is-s eknza giet imfassla biex
timmassimizza |-identifikazzjoni tal-kazijet kollha ta” dengue k m%ta virologikament
(virologically-confirmed dengue, VCD) sintomatika |rr|spett|va @ mis-severita. L-identifikazzjoni
attiva ta’ kaZIJIGt ta’ dengue sintomatika bdiet fil-jum tal-ewwe zjoni u damet sakemm kull
individwu gie segwit ghal tal-ingas 13-il xahar wara t-tielet j i€z joni.
A8

omatika li sehhet waqt il-perjodu ta’ 12-

Ghall-end-point primarju, l-in¢idenza ta’ kazijiet ta’ V'
accin u I-Grupp ta’ Kontroll.

il xahar minn 28 jum wara t-tielet injezzjoni tgabble

Analizi tal-effikacja esploratorja tal-vac¢in skon@ostatju ta’ dengue mkejla b’test tan-
newtralizzazzjoni ghat-tnaqqis tal-plakka (PRNTS®) fil-linja bazi (qabel 1-ewwel injezzjoni) twettqu
fis-subset ta’ immunogenicita ta' 2000 indf M kull wiehed fCYD14 u CYD15 u 300 individwu
f'CYD23. Mill-2580 individwu ta’ eta t3’ 6 sad.6-il sena f”dan is-subset (madwar 80%) li kienu
seropozittivi ghal dengue fil-linja bazi NQ individwu ré¢evew il-vac¢in (656 individwu £CYD14 u
1073 £CYD15) u 851 individwu rée Xlacebo (339 PCYD14 u 512 CYD15) (ara wkoll
subsezzjoni Immunogenicita).

serostatus fil-linja bazi

Data dwar l-effikacja Klinika @ ividwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena f’zoni endemici, kwalunkwe

Ir-rizultati tal Efﬁkaqat@ccm (Vaccine Efficacy, VE) skont I-end-point primarju (kazijiet ta’
VCD sintomatika li s waqt il-perjodu ta’ 25 xahar wara l-ewwel doza) f’individwi ta’ eta ta’ 6
sa 16-il sena (kw@ serostatus fil-linja bazi) jidhru f"Tabella 2 ghall-istudji CYD14, CYD15 u
CYD23.

Tabella 2: kontra kazijiet ta’ dengue VCD sintomatika waqt il-perjodu ta’ 25 xahar wara I-
ewwel do habba xi wiehed mill-4 serotipi findividwi ta’ 6 sa 16-il sena (kwalunkwe

se rostaté%%i nja bazi).
O

{O

Q



- *
Migbura Migbura

CYD14+CYD15
CYD14 CYD15 CYD23 ([CYD14+CYD15 +

CYD23

Grupp k'
Grupp | Grupp | Grupp | Grupp (Grupp ta’ Grupp | Grupp | Grupp Q@
tal- ta’ tal- ta’ tal- koﬁtro tal- ta’ tal- )

vaccin  kontrollf vaccin | kontroll [vaccin I vaccin |kontroll | vacei %ﬂroll

Kaizijiet/sn \V
in ta’ 166/103 1220/50| 227/268 |385/132(62/43346/218)393/372605/182 15|651/204
persuna 52 39 83 04 6 4 35 43 1 27

(9\5’(';)%’” 63'30(.52‘;'9; 64.7 (58.7; 69.8) 32514_(4)1'7; 64.2(59.6;@

N: numru ta’ individwi ghal kull studju

Kazijiet: numru ta’ individwi b’tal-ingas episodju wiehed ta’ dengue kkonfermata virologik@sintomatika fil-perjodu
kkunsidrat.

Snin ta’ persuna: somma ta’ zmien f’riskju (fi snin) ghall-individwi waqt il-perjodu tal-iStudju.

62.0 (57.3: 66.2)

Cl: intervall ta’ kunfidenza.
*Ir-rizultati migbura ta” CYD14, 15 u 23 jehtieg li jigu interpretati b’kawtela inb@dlfferenzi fit-test konfirmatorju ta’
Dengue u d-definizzjoni ta’ marda akuta bid-deni bejn CYD14/15 u CYD23. rb

F’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena, l-effikacja ta’ Dengva ntra kazijiet ta’ dengue kkonfermata
virologikament (VCD) sintomatika minhabba Xi wiehed g rotipi ntweriet fit-tliet studji kollha,

CYD14, CYD15 u CYD23 (ara Tabella 2).
\
Data tal-effikacja klinika ghal individwi ta’ eta ta’ .sa ;651 sena [Zoni endemici, dengue

seropozittivi fil-linja bazi

VE kontra kazijiet sintomatici ta’ VCD f’i dwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena

Ir-rizultati tal-Effikacja tat-Tilgim (VE) sko \alizi esploratorja ta’ kazijiet sintomatici ta’ VCD li
sehhew matul il-perjodu ta’ 25 xahar SKI—sewwel doza f'individwi minn 6 sa 16-il sena, seropozittivi
fil-linja bazi huma murija f"Tabella 3 ghas®ottosett ta’ studji ta’ immunogenicita CYD14, CYD15 u

CYD23. ’ Q
N
6\0
Q
&é\
S
O
{O
Q
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Tabella 3 : VE kontra kazijiet ta’> VCD sintomatika matul il-perjodu ta’ 25 xahar wara l-ewwel
doza minhabba kwalunkwe wiehed mill-4 serotipi f’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena
(seropozittivi ghal dengue fil-linja bazi)

‘s Migbu
Migbura %
CYD14 CYD15 CYbz3 CYD14+CYD15 CYDg;“ cy
.| Grupp ) ) ) ,
Grupp | Grupp ta tal- Grupp ta”  |Grupp tal-| Grupp ta’ | Grupp |Grupp ta Gruop tal{adeig SruPP ta
tal-vacein | kontroll vacéin kontroll vaccin | kontroll |tal-vaccin| kontroll PP )\ kontroll
VY y

Kaiijiet \V
/
persuni. | 1211320 | 251671 (812116 55100, | 1pag | 51124 [POI343648/1665 ém% 53/1779
snin
R "
oo | 756 (49.6; 88.8) | 837 (62.2;93.7) (816 (-12.6; 98.2) 79;7(6@&- 79.9 (66.9; 87.7)

N: numru ta’ individwi ghal kull studju
Kazijiet: numru ta’ individwi b'mill-ingas episodju sintomatiku ta' dengue kkonferma gikament fil-perjodu kkunsidrat.
Persuna-snin: somma ta’ hin f'riskju (fi snin) ghall-individwi matul il-perjodu ta' S$

CI: intervall ta’ kunfidenza.
NC: Mhux ikkalkulat (in-nuqqas ta’ kazijiet fil-grupp tal-vaccin u ta' kontroll maNippermettix il-kalkolu ta’ VE u langas ta'
Cl)

*Ir- Rizultati migbura ta’ CYD14, 15 u 23 ghandhom jigu interpretati b'ka; inhabba differenzi fit-test konfermatorju
tad-Dengue u d-definizzjoni tal-marda bid-deni akuta bejn CYD14/1%

L-erba’ serotipi taw il-kontribut taghhom ghall-Effikacj acc¢in (VE) in generali. Id-data hija
limitata peress li fil-bidu I-istatus tal-immunita fil-li&a%iet migbura biss f’sottosett limitat ta’
individwi. VE kontra VVCD sintomatiku dovut ghalgserotip’l [76.8 (46.1; 90.0)] u ghal serotip 2 [55.5
(-15.5; 82.8)] ghandha tendenza li tkun aktar bw@eta mgqabbla ma’ serotip 3 [89.6 (63.7; 97.0)] u
serotip 4 [96.5 (73.4; 99.5)] matul il-perjody ta’ ahar wara l-ewwel doza, ghal individwi ta’ 6 sa
16-il sena 1i huma seropozittivi fil-linja baf'\Q\ttosett ta’ studji ta’ immunogenicita CYD14, CYD15u

CYD23).

*

N

L-effikacja ghandha tendenza li tkun ejn aktar baxxa fl-etajiet ta’ 6-8 snin meta mgabbla ma’ tfal
ta’ 9-16-il sena.

VE kontra kazijiet ta’ VCD @Qﬁ kienu jehtiegu dhul fl-isptar {’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il

sena .
F'individwi seropozittivi engue ta’ bejn 6 u 16-il sena fil-linja bazi (subset ta' immunogenicita),
zewg kazijiet severi ta' 'CYD14 u wiehed f'CYD15 kienu rrappurtati matul il-perjodu ta’

25 xahar wara I-ewszzjoni fil-grupp ta' kontroll kontra xejn fil-grupp tal-vaccin. Tmien kazijiet
VCD li kienu jehtigg 1 fl-isptar CYD14 kienu rrappurtati fil-grupp ta’ kontroll kontra wiehed fil-
grupp ta’ vaccin @ kazijiet VCD li kienu jehtiegu dhul fl-isptar £ CYD15 kienu rrappurtati fil-
grupp ta’ kontrol[eontra xejn fil-grupp ta’ vac¢in. Din id-data mhix konklussiva minhabba 1-ghadd
baxx ta’ ka&et}ﬁs-subset tal-immunogenicita.

L-effikag Klé evalwata f"zoni endemici moderati ghal gholjin. L-ammont ta’ protezzjoni ma jistax
jigie t ghal sitwazzjonijiet endemici ohra.

D@al-efﬂkac'ia klinika efial individwi ta’ eta ta’ 17 sa 45 sena fZoni endemici

Qﬁ sar |-ebda studju dwar I-effikacja Klinika f’individwi minn 17 sa 45 sena minn zoni endemic¢i. L-
ffikacja klinika tal-vaccin hija bbazata fuq il-kombinazzjoni tad-dejta dwar l-immunogenicita (ara
taht sezzjoni Data ta’ immunogenicita ghal individwi ta’ eta ta’ 18 sa 45 sena f"zoni endemici).

Protezzjoni fit-tul

Data limitata tissuggerixxi tendenza li I-effika¢ja tonqos maz-zmien. Matul l-ahhar sentejn ta’ segwitu
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(Sena 5 u 6) minn wara d-doza tal-bidu, I-effikacja tal-vac¢cin kontra VCD sintomatiku (Sottosett ta’
Immunogenicita, pooled CYD14+CYD15) kien ta’ 14.6% (95% CI: -74.7; 58.3) f’individwi taeta ta’
6 sa 16-il sena b’infezzjoni precedenti ta” dengue. 1l-persistenza fl-effikacja tista’ tvarja skont is-
sitwazzjonijiet epidemologici.

Immunogenicita &

Ma giex stabbilit korrelat immuni ta’ protezzjoni. Waqt I-izvilupp kliniku, ingabret data dwa
immunogeni¢ita f’total ta’ madwar 7262 individwu ta’ et ta’ 9 xhur sa 60 sena li r¢ivew talfin

injezzjoni wahda tal-vacéin. ‘\

Fost dawn I-individwi, total ta’ 3498 individwu ta’ eta ta’ 6 sa 45 sena minn zoni en@c u immuni
ghal dengue r¢ivew tal-ingas injezzjoni wahda ta’ Dengvaxia. Hafna miII-indivi% Uta’etata’ 6

sa 17-il sena (n=2836). §

Wagqt I-izvilupp kliniku, tkejlu titers tal-antikorp newtralizzanti ghal kull sm it-test ta’
newtralizzazzjoni ta’ tnaqgis tal-goxra (PRNT) u gew ipprezentati bhala titerssmedji geometrici
(geometric mean titer, GMT).

o Seropozittivita ghal dengue jekk it-titer ta” PRNT50 >10 il] (il-limitu aktar baxx tal-
kwantifikazzjoni [lower limit of quantification, LLOQl)b’| a tal-ingas serotip wiehed.

o Seronegattivita ghal dengue jekKk it-titer ta” PRNT50 < i itu aktar baxx tal-kwantifikazzjoni
kontra kwalunkwe wiehed mill-4 serotipi.

Fit-Tabelli li gejjin, is-serostatus ta’ dengue fil-linja bazi (gabel f»@injezzjoni), gie definit bhala:

Data dwar l-immunogenicita ghal individwi ta’ eta ZX @ snin f*zoni endemici

GMTs fil-linja bazi u 28 gurnata wara it-3 doza @dwi ta’ eta ta’ 6 sa 8 snin 'CYD14 jidhru
f’Tabella 4. . \

Tabella 4: Immunogenic¢ita ghal individwi seropozittivi ghal dengue ta’ eta ta’ 6 sa 8 snin
CYD14 minn zoni endemicéi \\

Serotip 1 .@ Serotip 2 Serotip 3 Serotip 4
GMT - \a GMT | GMT
gabel |G N’ G;\S; GMT wara Ga'\ég GMT waral qabel wara
Studju | N |injezzjoni |snjezzjoni injqezzjoni injezzjoni inj?ezzjoni injezzjoni |injezzjoni |injezzjoni
1 (95% %&% Cl) o 3 (95% ClI) o 3(95% CI)| 1(95% | 3(95%
1) 1(95% CI) 1(95% ClI) cl) cl)
cvyDi14| 168 80. 203 118 369 105 316 48.4 175
(57.3x134Y| (154; 268) | (86.0; 161) | (298; 457) |(75.5; 145) | (244; 411) |(37.2; 63.0)(145; 211)

N: numru ta’ indivi%ﬁr tal-antikorp disponibbli ghall-end-point rilevanti

Individwi seropozitti%i ghal dengue huma individwi b’titers ‘il fuq jew dags LLOQ kontra tal-ingas serotip ta” dengue wiehed
fil-linja bazi

Cl: Intervall t nfidenza

CYD14: L-%}a, il-Malazja, il-Filippini, it-Tajlandja, il-Vjetnam.

Data -immunogenicita ghal individwi ta’ eta ta’ 9 sa 17-il sena f"Zoni endemici

G fil-linja bazi u 28 gurnata wara it-3 doza f"individwi ta’ 9 sa 16-il sena t’eta ’'CYD14 u CDY15
Q fTabella 5.

zTabeIIa 5: Immunogenicita ghal individwi seropozittivi ghal dengue ta’ eta ta’ 9 sa 16-il sena
°CYD14 u CYD15 minn zoni endemici

\ | Serotipl | Serotip2 |  Serotip3 | Serotip 4
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GMT GMT Ga'\g(-él; f/avli\i/il’-z’:l_ GMT f/avli\i/ll’-g
gabel wara | 4@d¢ | wara gabel |. .. |GMT gabell GMT wara
. L L linjezzjo|injezzjol|. L C-C  .linjezzjo|. . LT L
Studju Injezzjon|injezzjoni ni 1 ni 3 Injezzjoni ni 3 Injezzjoni 1 Injezzjoni 3
il ((:93% 3(é9|5)% (95% | (95% 1(09;5)% (95% (95% CI) | (95% CI)
Cl) Cl) Cl)
167 319 793 443 ’i;
437 160 83.8 7
CYD14 | 485 | (138; ) (274; | (704; _ (387; _
202) (373; 511) 373) | 892) (135; 190) 507) (72.0; 97.(3) 4‘ 02)
278 306 860 762 AV
703 261 733 f [\ 306
CYD15 [1,048) (247; _ (277; | (796; . (699; % _
313) (634; 781) 339) 930) (235; 289) 830) (66.6; b (286; 328)

N: numru ta’ individwi b’titer tal-antikorp disponibbli ghall-end-point rilevanti

fil-linja bazi

7
Individwi seropozittivi ghal dengue huma individwi b’titers ‘il fug jew dags LLOQ kontra tal-i@ﬂp ta

ClI: Intervall ta> Kunfidenza
CYD14: L-Indonezja, il-Malazja, il-Filippini, it-Tajlandja, il-Vjetnam.
CYD15: Il-Brazil, il-Kolombja, il-Honduras, il-Messiku, Puerto Rico.

(%

Dejta dwar l-immunogenicita ghal individwi za’ eta ta’ 18 sa 45 senanf zéni endemici

L-immunogenicita tal-formulazzjoni finali tal-vacc¢in ta’ dengue

f’Singapore u CYDA47 fl-Indja).

GMTs fil-linja bazi u 28 gurnata wara doza 3 f’individ

R

Tabella 6: Immunogenicita ghal individwi seropo&it

> dengue wiehed

f’adulti ta’ 18 sa 45 sena f’zoni
D22 fil-Vjetnam, CYD28

> eta ta’ 18 sa 45 sena jidhru fit-Tabella 6.

al dengue ta’ eta ta’ 18 sa 45 sena

minn zoni endemi¢i

Serotip 1 Serotip2 ¥ Serotip 3 Serotip 4
GMT GMT GMT %T GMT | GMT | GMT | GMT
gabel gabel gabel | wara | gabel | wara
. injezzjo| . wara injemamwar.a .|injezzjo|injezzjo|injezzjo|injezzjo
Studju| N . injezzjoni . [Ihjezzjoni . . . ;
nil 3 (95% w 3 (95% nil ni 3 nil ni 3
(95% Cl) Cl) (95% | (95% | (95% | (95%
Cl) . ) Cl) Cl) Cl) Cl)
CcYD2 408 785" 437 937 192 482 86.5 387
9 19| (205; \J (240; (586; (117; | (357; | (41.2; | (253;
810) 797) 1,499) 313) 651) 182) 591)
59.8 67.1 48.4 239 22.1 211
C\;DZ 66 | (36.8; - 409) (40.9; (14421'3287) (32.9; | (166; | (14.7; | (155;
97. ' 110) ' 71.0) 342) 33.4) 287)
3 363 394 961 80.7 413
7P 100] (236 (522_8301) (269; (508_421 p 299 | (763 | (613 | (33,
"» ) ' 490) ' 519) | 1,211) | 106) 516)
N: numru ta2 iRdiyidwi b’titer tal-antikorp disponibbli ghall-end-point rilevanti

Individwi @ ozittivi ghal dengue huma individwi b’titers ‘il fuq jew dags LLOQ kontra tal-ingas serotip ta’ dengue wiehed
fil-linj
Cl:In ta’ Kunfidenza

C@: ajjiz endemiku baxx
- 11-Vjetnam; CYD28: Singapore; CYDA7: L-Indja;

Qll-kombinazzjoni tal-effikacja hija bbazata fug dejta disponibbli hawn fug u rizultati globali Dejta

dwar l-immunogenicita disponibbli minn studji f’adulti ta’ 18 sa 45 sena f’regjuni endemici turi li
GMT ta’ wara injezzjoni 3 kontra kull serotip huma generalment oghla fl-adulti milli fit-tfal u fl-
adolexxenti YCYD14 u CYD15. Ghalhekk, hija mistennija protezzjoni f’adulti f"zoni endemici
ghalkemm il-kobor attwali tal-effikacja relattiva ma’ dik osservata fit-tfal u I-adolexxenti mhijiex
maghrufa.
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Persistenza fit-tul tal-antikorpi

[I-GMTs ippersistew wara doza 3 sa 5 snin f’individwi ta’ etd ta’ 6 snin u izjed fl-istudji CYD14 u
CYD15. Fil-5 sena wara t-tielet injezzjoni, il-GMTs kienu ghadhom oghla mil-livell li kienu gabel it-
tilgim minkejja tnaqqis fil-GMT kontra I-4 serotipi kollha meta mgabbla mal-GMTs wara doza 3. |l
livelli ta> GMT jiddependu mill-eta u mis-serostatus ta’ dengue fil-linja bazi. &

L-effett ta’ doza booster gie evalwat f’individwi ta’ 9-50 sena li ged jghixu f’Zoni endemici
skeda ta’ 3 dozi (studji CYD63,CYD64,CYD65). Wara I-booster, ma giet osservata ebda ziéda jéw
zieda tranzitorja modesta ta’ titers newtralizzanti Ab. L-effett tal-booster kien varjabbli f(%
u I-studji. Fit-termini ta’ mekkanizmi u implikazzjonijiet klini¢i, jibga’ mhux maghruf &ah X
nugqas jew effett limitat tal-booster b’Dengvaxia.

5.2  Taghrif farmakokinetiku &E

hemm

Ma sar I-ebda studju farmakokinetiku dwar Dengvaxia. @
5.3  Taghrif ta’ gabel |-uzu kliniku dwar is-sigurta ‘
tolleranza lokali, u programm ta’ tossikologija tal-izvilupp u rip tiva ma juri I-ebda periklu

specjali ghall-bnedmin. Studju tan-newrovirulenza juri li vacéi engue CYD mhuwiex
newrotossiku.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU \ Q

6.1 Listata’ eccipjenti

Taghrif mhux kliniku tas-sigurta bbazat fuq effett tossiku minn E@luti inkluz valutazzjoni tat-

L 4

Trab:

Amminoacidi essenzjali inkluz Phenylajanh
Amminoaé¢idi mhux essenzjali \
Arginine hydrochloride \
Sucrose

Trehalose dihydrate N Q

Sorbitol (E420) ’(J

Trometamol .
Urea N
Hydrochloric acid u sodi droxide ghall-aggustament tal-pH

4
Sodium chl_or_ide$
IIma ghall-injezz)Owijiet
6.2 In ibbiltajiet
Den ’ghandux jithallat ma’ kwalunkwe vaccin jew prodott medicinali iehor.
6.0 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Q&nin
Wara rikostituzzjoni bis-solvent ipprovdut, Dengvaxia ghandu jintuza immedjatament.
6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna
Ahzen fi frigg (2°C-8°C).
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Taghmlux fil-friza.
Ahzen fil-kartuna ta’ barra sabiex tilga’ mid-dawl.
Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara r-rikostituzzjoni ta’ Dengvaxia, ara sezzjoni 6.3.

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih Wc

J
polypropylene) + 0.5 ml ta’ solvent f’siringa mimlija ghal-lest (hgieg tat-Tip 1), tal-

planger (halobutyl) u tapp tat-tarf (elastomer) b’2 labriet separati. O

o Trab (doza 1) f’kunjett (hgieg tat-Tip 1), b’tapp (halobutyl) u tapp ta lip-off (aluminju,
polypropylene) + 0.5 ml ta’ solvent f’siringa mimlija ghal-lest (hi' ieg tat“Tip ), b’tapp tal-

o Trab (doza 1) f’kunjett (hgieg tat-Tip 1), b’tapp (halobutyl) u tapp tat-tip flip-off &@( u,
ap
Dags tal-pakkett ta’ 1 jew 10.

planger (halobutyl) u tapp tat-tarf (elastomer).

Dags tal-pakkett ta’ 1 jew 10. 0

It-trufijiet tal-kapep tas-siringi mimlijin ghal-lest fihom derivatii -lattice tal-lastku naturali.
Jista® jkun Ii mhux il-pakKetti tad-dagsijiet kollha jkunu ﬁ@h

6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali ghar-rimi u ghal i%m sar iehor

Kuntatt ma’ dizinfettanti ghandu jigi evitat pere wn jistghu jinattivaw il-virusis tal-vaccin.

L 4
Dengvaxia ghandu jigi rikostitwit qabel I—QBQ\

L 4
Dengvaxia jigi rikostitwit billi s-solv Movdut kollu (0.4% sodium chloride soluzzjoni) jigi
ttrasferit fis-siringa mimlija ghal-lesptiikkettjata blu fil-kunjett ta’ trab imnixxef bil-friza b’tapp tat-tip
flip-off ahdar jaghti fl-isfar.

L 4
1. Wabhhal il-labra steridj giringa mimlija ghal-lest biex titrasferixxi s-solvent. 1l-labra trid
tkun imwahhla sew,flg is-siringa, billi tissikkaha b’kwart ta” dawra.

N

2. lIttrasferixxi I-ko t kollu tas-siringa mimlija ghal-lest fil-kunjett li fih it-trab.

3. Hawwadb& sakemm it-trab jinhall kompletament.

ghahdha tigi spezzjonata vizwalment gabel I-ghoti. Wara r-rikostituzzjoni, Dengvaxia
car, bla kulur bil-prezenza possibbli ta’ partikuli bojod ghal traslucenti (ta’ natura

Is-sospensjoni
huwa likwi
endogena)’

War all kompletament, tingibed doza ta’ 0.5 ml tas-sospensjoni rikostitwita fl-istess siringa.
G zzjoni, is-siringa ghandha tehel ma’ labra sterili gdida.

%ra rikostituzzjoni bis-solvent ipprovdut, Dengvaxia ghandu jintuza immedjatament.
ZKuII fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa” wara I-uzu tal-prodott ghandu
jintrema Kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
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Sanofi Winthrop Industrie
82 Avenue Raspail
94250 Gentilly

Franza

8.  NUMRU(l) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ /b.
UE/1/18/1338/001 . /\//\/
UE/1/18/1338/002 N

UE/1/18/1338/003

UE/1/18/1338/004 @
9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AW'I@ZAZZJ ONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 12 Di¢cembru 2018 ’b
Data tal-ahhar tigdid: 11 Awwissu 2023

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST to

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali ti is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medi¢ini http://www.ema.europa.eu.

\O
<

N
&

N
6\0
<
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1 ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Dengvaxia, trab u solvent ghal sospensjoni ghall-injezzjoni f’kontenituri ta’ hafna dozi
vaccin tetravalenti ta” dengue (haj, attenwat)

2 GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA Wt

Wara r-rikostituzzjoni, doza wahda (0.5 ml) fiha: ¢

Virus kimeriku deni isfar dengue serotip 1 (haj, attenwat)*............ccccocvenene 45-6.010 ngso/doza**
Virus kimeriku deni isfar dengue serotip 2 (haj, attenwat)*............cccceeveee 4.5—6. ClDso/doza**
Virus kimeriku deni isfar dengue serotip 3 (haj, attenwat)*.............ccceevnene 4.5-6. 10 CCIDso/doza**
Virus kimeriku deni isfar dengue serotip 4 (haj, attenwat)*.............ccceevnene 4, 010 CCIDso/doza**

*Prodott f*¢elluli Vero permezz ta’ teknologija rikombinanti tad-DNA. Dar@odott fih organizmi
genetikament modifikati (genetically modified organisms, GMOS).
**CCIDso: 50 % Doza Infettiva tal-Koltura ta¢-Celluli. 0

Eccipjenti b’effett maghruf: b
Doza wahda (0.5 mL) fiha 8 mikrogrammi ta’ phenylalanine )b milligrammi ta’ sorbitol.

Ghal lista shiha ta> cééipjenti, ara sezzjoni 6.1, "Q

\
3  GHAMLA FARMACEWTIKA @
Trab u solvent ghal sospensjoni ghall-injezzjoni

Trab abjad, omogenu, imnixxef bil-friza b’retrazzjoni possibbli fil-bazi (kejk forma ta’ ¢irku

possibbli). \\
Is-solvent huwa soluzzjoni Iimpidb@ulur.
L 4

oW\
4 TAGHRIF KLIN IKL\(J
4.1 Indikazzjonijiet t@ewtiéi

Dengvaxia huwa i ghall-prevenzjoni ta’ marda ta’ dengue kkawzata minn virus dengue
tas-serotipi 1, 2, f’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 45 sena b’infezzjoni precedenti tal-virus dengue
ikkonfermata b’testv(ara sezzjonijiet 4.2, 4.4 u 4.8).

L-uzu ta’ Mvaxia ghandu jkun skont ir-rakkomandazzjonijiet ufficjali.

4.2 6 ogija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Q | u adulti za’ eta ta’ 6 sa 45 sena
L-iskeda tat-tilgim tikkonsisti minn 3 injezzjonijiet ta’ doza rikostitwita wahda (0.5 mL) li ghandhom
jinghataw f’intervalli ta’ 6 xhur.

Doza ta’ booster

[l-valur mizjud u z-zmien xieraq ta’ doza(i) ta’ booster ma gewx stabbiliti. 1d-data disponibbli bhalissa
hija inkluza f’sezzjoni 5.1.
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Popolazzjoni pedjatrika ¢ ’eta ingas minn 6 snin
Is-sigurta u l-effikacja ta” Dengvaxia ma gewx stabbiliti fi tfal b’eta ingas minn 6 snin.
Dengvaxia m’ghandux jintuza fi tfal ta’ etd ta’ ingas minn 6 snin (ara sezzjoni 4.4 u 4.8).

Metodu ta’ kif ghandu jinghata &

L-immunizzazzjoni ghandha ssir permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda preferibbilment fil-parti a4\ f

tad-driegh fil-parti tad-deltojd. /\/
0\

Ghal istruzzjonijiet fuq ir-rikostituzzjoni ta’ Dengvaxia gabel jinghata, ara sezzjog(éjo

4.3 Kontraindikazzjonijiet &

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe sustanza mht¢attiva elenkata
fis-sezzjoni 6.1, jew gabel I-ghoti ta’ Dengvaxia jew vaccin li jkun fih Iistess komponenti.

Taghtix permezz ta’ injezzjoni intravaskulari.

Individwi b’defi¢jenza immuni medjata mic-celluli kongenitali j
immunosoppressivi bhal kimoterapija jew dozi gholjin ta’ Korti
2 mg/kg ta’ prednisone ghal gimaghtejn jew aktar) fi zmien 4 gi

izita, inkluz terapiji
ojdi sistemici (ez. 20 mg jew

Individwi b’infezzjoni tal-HIV sintomatika jew b’infezzﬁgm-mv asintomatika meta tigi
akkumpanjata minn evidenza ta’ funzjoni immuni in{ie%.

Nisa tgal (ara sezzjoni 4.6). @
Nisa li ged ireddghu (ara sezzjoni 4.6). .

4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijietyghall-uzu
Tracéabilita (o)

L 4
Sabiex titjieb it-traccabilita ta’ ?tti medicinali bijologic¢i, 1-isem u n-numru tal-lott tal-prodott

moghti ghandhom jigu mnizz od car.

Sensittivita eccessiva b

Trattament med;k@ u supervizjoni iridu dejjem ikunu disponibbli facilment f’kaz ta’ reazzjoni

anafilattika wara #-ghoti tal-vaccin.

Mard iehor fiistess hin
= 4

L-ghoti engvaxia irid jigi pospost f’individwi li ged isofru minn mard bid-deni jew akut li jkun
mod | sever.

@Le
Q|SI kope tista’ ssehh wara, jew sahansitra gabel, kwalunkwe tilgim bhala rispons psikogeniku ghal
injezzjoni b’labra. Ghandu jkun hemm fis-sehh proceduri ghall-prevenzjoni ta’ korriment minn

wagqghat u sabiex jigu mmaniggjati reazzonijiet sinkopali.

Ezami mediku ta’ gabel it-tilgim ghal infezzjoni precedenti b’dengue
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Individwi li precedentement ma gewx infettati bil-virus dengue m’ghandhomx jitlaggmu minhabba
zieda fir-riskju ta’ dhul fl-isptar ghal dengue u dengue klinikament severa li gie osservat waqt is-
segwitu fit-tul tal-istudji klini¢i findividwi mlaggma li ma kinux infettati precedentement (ara

sezzjoni 4.8).

Fin-nuqqas ta’ infezzjoni precedenti dokumentata ta' dengue, 1-infezzjoni precedenti trid tigi
kkonfermata permezz ta' test gabel it-tilgima. Sabiex jigi evitat it-tilqim ta’ pozittivi foloz, ghand 3&/
jintuzaw biss metodi ta' ttestjar b'rendiment adegwat f'termini ta’ specificita u reattivita inkroéja%
bbazata fuq l-epidemjologija lokali tal-marda skont ir-rakkomandazzjonijiet uffi¢jali.

F’zoni li mhumiex endemici jew f’ambjenti bi trasmissjoni baxxa, l-uzu tal-vac¢in ghan \@‘ limitat
ghal individwi bi probabbilta gholja ta’ espozizzjoni fil-futur ghal dengue.

Ingas ma jkun il-proporzjon ta’ individwi li huma verament seropozittivi, oghla jku iskju ta’
seropozittivi foloz b’kwalunkwe test li jintuza sabiex jigi ddeterminat is—serostatm ngue.
Ghalhekk, I-ittestjar ta’ qabel it-tilgim u t-tilgim ghandhom ikunu limitati ghal individwi bi
probabbilta gholja ta’ infezzjoni pre¢edenti b’dengue (ez. individwi li ghexu entement jew
gaghdu kemm-il darba f’Zzoni endemici). L-ghan huwa li tnagqas kemm jist@m ir-riskju ta’ test
pozittiv falz.

Popolazzjonijiet specjali 0‘

Nisa li jistghiu johiorgu tqal
Nisa li jistghu johorgu tgal ghandhom juzaw kontracettiv effeft gt tal-ingas xahar wara kull doza
(ara sezzjoni 4.6).

Viaggaturi Q

M'hemmx data klinika li ssostni tilqim ta’ individwi¥i f'zoni mhux endemici bi probabbilta
baxxa ta’ infezzjoni precedenti b’dengue u li jivvj w biss kultant lejn Zoni endemici, ghalhekk it-
tilgim ta’ dawn 1-individwi mhux rakkomandat.

Protezzjoni ’\\
*

Jista’ ma jidhirx rispons immuni prote%Dengvaxia fil-persuni kollha li jitlaggmu. Huwa
rakkomandat li jitkomplew mizuri ta’@ zzjoni personali kontra gdim tan-nemus wara t-tilgim.

Dengvaxia fih phenylalanine u,seﬁﬁm

.
Dengvaxia fih 8 mikrogramn([y phenylalanine f’kull doza ta’ 0.5 ml. Phenylalanine jista’ jkun ta’
periklu ghal nies li ghanhenylketonuria (PKU), disturb genetiku rari fejn ikun hemm

akkumulazzjoni ta’ phen @I‘ ine minhabba li I-gisem ma jkunx jista’ jnehhih b’mod effettiv.

effettivament huyfa$nieqes mis-sodium”.

Dengvaxia fih in@@mmol 1 ta’ sodium (23 mg) ghal kull doza ta’ 0.5 ml, jigifieri tista’ tghid li

4.5 Inter&(@gni ma’ prodotti medi¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

LY

Interazzj6Miybejn medicina U vaééin
N4
Ghal enti li jircievu kura b’immunoglobini jew prodotti tad-demm li fihom immunoglobini, bhal
d jew plazma, hija rakkomandata stennija ghal tal-ingas 6 gimghat, u preferibbilment ghal 3 xhur,
Qﬁ tmiem il-kura gabel jinghata Dengvaxia, sabiex tigi evitata newtralizzazzjoni tal-virusis attenwati

in vacéin.,

Dengvaxia m’ghandux jinghata lil individwi li jirc¢ievu terapiji immunosoppressivi bhal kimoterapija
jew dozi gholjin ta’ kortikosterojdi sistemici fi zmien 4 gimghat qabel it-tilgim (ara sezzjoni 4.3).

Interazzjoni bejn vac¢éin u vacéin
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Dengvaxia gie evalwat f*studju kliniku wiched fit-tehid fl-istess hin ma’ Tdap (Vaccin tat-Tetanus
Toxoid, Reduced Diphtheria Toxoid u Acellular Pertussis, Assorbit) (629 suggett seropozittiv ghal
dengue fil-linja bazi, 9 sa 60 sena t’eta).In-non-inferjorita tar-rispons immuni umorali ghall-antigens
kollha ta’ Tdap imganqal mid-doza booster Tdap moghtija fl-istess hin mal-ewwel doza ta’ Dengvaxia
inkisbet meta mgabbel mat-tehid sekwenzjali, mkejla 28 gurnata wara d-doza booster Tdap f° sug%
seropozittivi ghal dengue. F’suggetti seropozittivi ghal dengue, 1-ewwel doza ta’ Dengvaxia kk

rispons immuni simili (f’termini ta’ titres medji geometrici [GMTs - geometric mean titres] usfti
seropozittivita) kontra I-4 serotipi kollha ta’ dengue kemm fil-grupp ta’ tehid fl-istess hin u %ﬁl-
grupp ta’ tehid sekwenzjali. )v

Dengvaxia gie evalwat f*zewg studji klini¢i mal-va¢¢ini bivalenti u kwadrivalenti ta’ (Vacein
tal-Papillomavirus Uman, Rikombinanti) (305 suggetti seropozittivi ghal dengue%’l‘ bazi, 9 sa 14-
t

*

il sena t’eta u 197 suggett seropozittiv ghal dengue fil-linja bazi, 9 sa 13-il sena t¥ta)¢In-non-
inferjorita tar-rispons immuni umorali ghall-vac¢ini bivalenti u kwadrivalenti / Dengvaxia fit-
28 gurnata minn wara l-ahhar injezzjoni ma setghetx tigi analizzata peress W @dqumru ta’ suggetti li

setghu gew evalwati kien limitat. L-analizi ta” immunogenicita fil-grupp ta’ tehid fl-istess hin u fil-

grupp ta’ tehid sekwenzjali kienet biss deskrittiva.
letess hin u kemm fil-grupp ta’

stess hin/sekwenzjali) kienu vicin
GMT bejn il-gruppi (tehid fl-istess

Il-va¢cin HPV bivalenti wera GMTs simili kemm fil-grupp ta’ t
tehid sekwezjali u l-proporzjonijiet ta> GMT bejn il-gruppi (tchi
il-1 kemm ghal HPV-16 u kemm ghal HPV-18. Il-proporzjonij

hin/sekwenzjali kienu vi¢in il-1 ghall-4 serotipi kollha t%ue.

kienu vicin il-1 kemm ghal HPV-6, u madwar 0. al'HPV-11, HPV-16, u HPV-18. II-
proporzjonijiet GMT bejn il-gruppi (tehid fl;istesS\hin/sekwenzjali kienu vicin il-1 ghas-serotipi 1 u 4,
u viéin i1-0.8 ghas-serotipi 2 u 3. \\

\
Ghall-HPV kwadrivalenti, I-proporzjonijiet ta’ (@én il-gruppi (tehid fl-istess hin/sekwenzjali)

Ir-rilevanza klinika ta’ dawn l—osservélixj%ij iet mhijiex maghrufa.

Ma kien hemm ebda evidenza ta’ zi *rata ta’ reatogenicita jew bidla fil-profil ta’ sigurta tal-
vac¢ini meta l-vaccini Tdap jew ghataw fl-istess hin ma’ Dengvaxia f’kwalunkwe wiehed
minn dawn I-istudji. ’\

L4
Jekk Dengvaxia se jkun se’"r&da fl-istess hin ma’ vac¢cin iehor li jinghata b’forma ta’ injezzjoni, il-
vac¢ini ghandhom dejjemi

4.6 Fertilita, E@eddigh
Nisa li jistghu jolfergu tgal

Bhal kif j&&‘%faééini hajjin attenwati ohra, nisa li jistghu johorgu tqal ghandhom juzaw kontracettiv

effettiv @ I-ingas xahar wara kull doza.
Eﬂb

{ fannimali ma wrewx effetti diretti jew indiretti tossici fuq is-sistema riproduttiva (ara 5.3).

ataw f7siti ta’ injezzjonijiet differenti.

Hemm dejta limitata dwar |-uzu ta’ Dengvaxia f’nisa tgal. Din id-dejta mhijiex bizzejjed biex tinsilet
konkluzjoni dwar in-nuqqas ta’ effetti potenzjali ta’ Dengvaxia fuq it-tgala, I-izvilupp embrijofetali, it-
twelid u l-izvilupp ta’ wara t-twelid.

Dengvaxia huwa vaccin attenwat haj ghalhekk Dengvaxia m’ghandux jinghata waqt it-tqala (ara 4.3).

20



Treddigh

Studji f’annimali ma urewx effetti diretti jew indiretti tossici fuq it-treddigh.

Hemm esperjenza limitata hafna dwar I-eliminazzjoni tal-virus dengue permezz tal-halib tas-sider.
Barra minn hekk, meta jitgies li Dengvaxia huwa vaccin attenwat haj u li hemm esperjenza limita
hafna minn dejta ta’ wara t-tqeghid fis-sugq b’Dengvaxia f’nisa li jkunu ged ireddghu, il-va¢¢in K
m’ghandux jinghata waqt it-treddigh (ara sezzjoni 4.3).

(%

*

Ma sar |-ebda studju specifiku dwar il-fertilita. {\
Studji f’annimali ma urewx Xi effett tossiku fuq il-fertilita tal-mara (ara sezzjoni 5.3

Dengvaxia ghandu effett zghir fuq il-hila biex issug u thaddem magni.

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni s&
4.8 Effetti mhux mixtiega ‘

Sommarju tal-profil tas-sigurta
Ir-reazzjonijiet irrappurtati bl-aktar mod frekwenti kienu wgigh @
injezzjoni (49%), telga (41%), mijalgija (41%), astenija (32‘V%

S (51%), ugigh fis-sit tal-
i (14%).

Ir-reazzjonijiet avversi sehhew fi zmien 3 ijiem wara t-t ief id-deni li deher fi Zmien 14-il jum

wara l-injezzjoni. Ir-reazzjonijiet avversi normalmen\t L@ > durata gasira (0 sa 3 ijiem).

Ir-reazzjonijiet avversi sistemici kellhom tendenzagiykunu ingas frekwenti wara t-tieni u t-tielet
injezzjonijiet ta’ Dengvaxia meta mgabbel mal- Injezzjoni.

L 4
Lista f’tabella ta’ reazzjonijiet avversi \\

Ir-reazzjonijiet avversi huma elenkatistQ(il—kategoriji tal-frekwenza li gejjin:
Komuni hafha: >1/10

Komuni: >1/100 sa <1/10 @

Mhux komuni: >1/1,000 sa <1/1

Rari: >1/10,000 sa <1/1,000 :\

Rari hafna: (<1/10,000) «

N

Il-profil ta’ sigurta muri ella 1 huwa bbazat fuq gabra ta’ analizi minn studji klini¢i maghzula u
mill-uzu kummer¢;j ali@

Tabella 1: Reaz@et avversi minn studji klini¢i u minn sorveljanza wara t-tqeghid fis-suq

Sistema t lassifika tal-Organi Tfalu Adulti
Reazzjoniyigt,avversi li dehru adolexxenza 18-45 sena
6-17-il sena
Frekwenza Frekwenza

I nijiet u infestazzjonijiet

Lafe2zjoni fl-apparat respiratorju ta’ fug Mhux komuni

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika

Q‘Wasofaringite Rari | Mhux komuni

Limfadenopatija | Ebda* | Mhux komuni
Disturbi fis-sistema immuni

Reazzjonijiet allergici inkluz anafilattic¢i* | Rari hafna

Disturbi fis-sistema nervuza

Ugigh ta’ ras Komuni hafna

Sturdament Rari | Mhux komuni
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Sistema tal-Klassifika tal-Organi Tfal u Adulti
Reazzjonijiet avversi li dehru adolexxenza 18-45 sena
6-17-il sena
Frekwenza Frekwenza

Disturbi respiratorji, tora¢i¢i u medjastinali

Soghla Rari Mhux komuni &J

Ugigh orofaringeali Rari Mhux komuni 7

Rinorrea Rari Ebda*

Disturbi gastro-intestinali . »

Rimettar Mhux komuni \NVY

Nawsja Rari Mhux kom )

Halg xott Ebda* Mhux ko

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda R

Raxx Rari Mhuxekdmuni

Urtikarja Rari Ebda™>

Disturbi muskolu-skeletri¢i u tat-tessuti konnettivi %

Mijalgja Komuni hafna ¢ -

Ugigh fl-ghonq Rari R hux komuni

Avrtralgja Ebda® o S 'Mhux komuni

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata ﬁ

Telga Komunj

Astenija Ko ')iéfna

Deni KomunPhafna Komuni

Dehxiet ta’ bard R i Mhux komuni

Gheja i Mhux komuni

Ugigh fis-sit tal-injezzjoni _cwomuni hafna

Eritema fis-sit tal-injezzjoni b Komuni hafna | Komuni

Neftha fis-sit tal-injezzjoni s, | Komuni

Hakk fis-sit tal-injezzjoni NN | Mhux komuni | Komuni

Ebusija fis-sit tal-injezzjoni N Mhux komuni

Emorragija fis-sit tal-injezzjoni  N\_% Mhux komuni | Rari

Ematoma fis-sit tal-injezzjoni £\ Mhux komuni | Komuni

Shana fis-sit tal-injezzjoni el Ebda* Mhux komuni
* Reazzjonijiet avversi minn rappurtar, anju.
* Mhux osservat f°din il-popolazzjdni

L 4

Deni dengue li jehtieg d isptar u/jew klinikament sever f’dejta ta’ seqwitu tas-sigurta fit-tul
F’analizi esploratorja gwitu fug terminu twil mill-ewwel injezzjoni fi tliet studji dwar I-effikacja,
gie osservat riskju Mitsud ta’ dhul fl-isptar ghal dengue inkluz dengue klinikament severa (b’mod
predominanti De@trragiku Dengue ta’ grad 1 jew 2 [WHO 1997]) f’persuni li tlaggmu b’ebda
infezzjoni precedefiti ta’ dengue. Data miksuba mill-istudji klini¢i prin¢ipali turi li matul perjodu ta’
6 snin, " ind™idwi li ma kellhomx infezzjoni dengue prec¢edenti, ir-riskju ta’ dengue sever jizdied
f’individ ’jeta ta’ 6 sa 16-il sena mlaggma b’Dengvaxia meta mqgabbla ma’ individwi mhux
imlaqqg istess grupp tal-etajiet. Stimi minn analizi fit-tul jissuggerixxu li I-bidu ta’ riskju mizjud
kien

D3
j @ i ghal Sezzjoni 5.1).

Q&polazzioni pedjatrika

Dejta pedjatrika f’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 17-il sena

ﬁ alment wagqt it-3et sena wara l-ewwel injezzjoni.
skju mizjud ma giex osservat f’individwi li precedentement kienu infettati bil-virus dengue

Fil-popolazzjoni pedjatrika, id-deni u eritema fis-sit tal-injezzjoni gew osservati bi frekwenza oghla
(komuni hafna) milli fl-adulti (komuni).
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L-urtikarja (rari) giet irrappurtata biss f’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 17-il sena.
Dejta pedjatrika f"individwi taht |-eta ta’ 6 snin, jigifieri, barra mill-indikazzjoni tal-eta

Is-subsett tar-reattogenicita f’individwi taht I-eta ta’ 6 snin jinkludi 2192 individwu kif gej:
1287 individwu taht |-eta ta’ sentejn u 905 individwi bejn I-eta ta’ sentejn u 5 snin. &

F’individwi bejn I-eta ta’ sentejn sa 5 snin, meta mgabbel ma’ individwi ta’ eta ’1 fug minn 64?!
nefha fis-sit tal-injezzjoni giet irrappurtata b’mod aktar frekwenti (frekwenza: komuni hafnd), ulgew
irrappurtati reazzjonijiet avversi addizzjonali (frekwenza: mhux komuni): raxx makulo- a& Iu
tnaqqis fl-aptit.

F’individwi ta’ eta ta’ sentejn sa 5 snin, b’ebda infezzjoni precedenti ta’ dengue, tQ segwitu tas-
sigurta fit-tul uriet riskju mizjud ta’ dengue li kienet tehtieg dhul fl-isptar inklu: e klinikament
severa f’persuni li tlaggmu meta mgabbla ma’ individwi mhux imlaggma (ar ni 4.4).

F’individwi taht |-eta ta’ sentejn, ir-reazzjonijiet avversi rrappurtati bl-akta% frekwenti wara
kwalunkwe injezzjoni ta’ Dengvaxia kienu deni, irritabilita, telf ta’ aptia biki anormali u sensittivita

fis-sit tal-injezzjoni. 0

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati
Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi susp ra l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilanE I-beneficcju u r-riskju tal-prodott

medicinali. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mit rappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa ssuspettata permezz tas-sistema ta’ rappurta{ n@ ali mnizzla f Appendici V.

4.9 Doza etcessiva

Ma gie rrappurtat ebda kaz ta’ doza eééessi\‘a.\@

5 PROPRJETAJIET FARMAK@CI

5.1 Proprjetajiet farmakodin @

Kategorija farmakoterapewti ’éni, vaccini virali, Kodici ATC: JO7BX04

.
Mekkanizmu ta’ azzjoni \

Dengvaxia fih virusis@wati hajjin. Wara I-ghoti, il-virusis jirrepplikaw lokalment u jirrizultaw
f*antikorpi nevvtral'g u rispons immuni medjat mic-celluli kontra l-erba’ sirotipi tal-virus dengue
Effikac¢ja klinika

L-eftikacj a ta’ Dengvaxia giet ivvalutata fi 3 studji: studju wiehed dwar l-effikacja ta’ Fazi I1b
ta’ sost D23) fit-Tajlandja, u 2 studji dwar l-effikacja ta’ Fazi Ill ta’ skala kbira pivotali,
CYD sja (I-Indonezja, il-Malazja, il-Filippini, it-Tajlandja, il-Vjetnam) u CYD15 fl-Amerika

Lati -Brazil, il-Kolombja, il-Honduras, il-Messiku, Puerto Rico).

;udju ta’ Fazi llb, total ta’ 4,002 individwi li kellhom 4 sa 11-il sena gew randomizzati biex
Q|lr ievu Dengvaxia jew kontroll, irrispettivament minn infezjoni ta’ dengue precedenti. Minn dawn I-
ndividwi, 3285 individwu kellhom 6 sa 11-il sena (2184 fi grupp tal-vac¢in u 1101 fil-Grupp ta’

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

Fiz-zewg studji principali ta’ Fazi 1l (CYD14 u CYD15), total ta’ madwar 31,000 individwu li
kellhom sentejn sa 16-il sena gew randomizzati biex jircievu jew Dengvaxia jew placebo,
irrispettivament minn infezjoni ta” dengue precedenti. Minn dawn I-individwi, 19 107 individwi li
réivew Dengvaxia (5193 individwu f°CYD14 u 13,914 fCYD15) u 9538 individwu li r¢ivew placebo
(2598 °CYD14 u 6940 £CYD15) kellhom 6 sa 16-il sena.

tal-istudji varjat minn 52.8 %-81.1 % "CYD14 (Asja-Pacifiku) u 55.7 %-92.7 % "CYD15 (AMerika

Latina).

L-effikacja giet ivvalutata waqt Fazi Attiva ta’ 25 xahar, li fiha, is-sorveljanza giet imfaﬁ

timmassimizza |-identifikazzjoni tal-kazijet kollha ta” dengue kkonfermata virologi

(virologically-confirmed dengue, VCD) sintomatika irrispettivament mis-severit
attiva ta’ kazijiet ta’ dengue sintomatika bdiet fil-jum tal-ewwel injezzjoni u
individwu gie segwit ghal tal-ingas 13-il xahar wara t-tielet injezzjoni.

Fil-bidu tal-istudji CYD14 u CYD15, is-seroprevalenza ta’ dengue ghall-popolazzjoni global‘i’g?

.

?Qékmjtifikazzjoni
<

emm kull

Ghall-end-point primarju, I-in¢idenza ta’ kazijiet ta’ VCD sintomatika li sehhet waqt il-perjodu ta’ 12-
il xahar minn 28 jum wara t-tielet injezzjoni tqabblet bejn il-vac¢cin u I1-Grupp ta” Kontroll.

newtralizzazzjoni ghat-tnaqqis tal-plakka (PRNT50) fil-linja ba

Analizi tal-effikacja esploratorja tal-vac¢in skont is-serostatju taé

seropozittivi ghal dengue fil-linja bazi, 1729 individwu
1073 £CYDI15) u 851 individwu réevew placebo (33\9

fis-subset ta’ immunogenicita ta'

subsezzjoni Immunogenicita).

Data dwar l-effikacja Klinika ghial individwi ta’ g

2000 individwu kull wiehed
f'CYD23. Mill-2580 individwu ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena f’dan

Ve

: d&q‘g}
el

mkejla b’test tan-
1-ewwel injezzjoni) twettqu
14 u CYD15 u 300

individwu

ubset (madwar 80%) li kienu
il-vac¢in (656 individwu CYD14 u

14 u 512 £CYD15) (ara wkoll

{a'¥e’ 6 sa 16-il sena f’zoni endemici, kwalunkwe

serostatus fil-linja bazi

L 4

Ir-rizultati tal-Effikac¢ja tal-Vacc¢in (Vagcirh#icacy, VE) skont I-end-point primarju (kazijiet ta’

VCD sintomatika li sehhew waqt il-pej
sa 16-il sena (kwalunkwe serostatus

CYD23.

ta’ 25 xahar wara l-ewwel doza) f’individwi ta’ eta ta’ 6
}&8 ja bazi) jidhru fTabella 2 ghall-istudji CYD14, CYD15u

*
Tabella 2: VE kontra kaziji &D sintomatika waqt il-perjodu ta’ 25 xahar wara l-ewwel

doza minhabba xi wiehed
linja bazi).

I-4 serotipi f’individwi ta’ 6 sa 16-il sena (kwalunkwe serostatus fil-

Q/' Migbura | Migb“éa*
YD14+CYD15
@1 . VDL CYD23 |CYD14+CYD15 :
CYD23
XU Grupp
Grupp |Grupp| Grupp | Grupp [Grupp ta’ Grupp | Grupp | Grupp | Grupp
O tal- ta’ tal- ta’ tal- koﬁtro tal- ta’ tal- ta’
vaccin - kontroll] vacein | kontroll [vacein I vaccin |kontroll | vacein | kontroll
iet/sn
in ta’ 166/103 |220/50( 227/268 |385/132(62/43346/218)393/372605/182(455/415|651/204
persuna 52 39 83 04 6 4 35 43 71 27
VE % 63.3(54.9; , 32.1(-1.7; , i
(95% Cl) 70.2) 64.7 (58.7; 69.8) 54.4) 64.2 (59.6; 68.4) | 62.0 (57.3; 66.2)

N: numru ta’ individwi ghal kull studju

Kazijiet: numru ta’ individwi b’tal-ingas episodju wiehed ta’ dengue kkonfermata virologikament sintomatika fil-perjodu

kkunsidrat.

Snin ta’ persuna: somma ta’ zmien f’riskju (fi snin) ghall-individwi waqt il-perjodu tal-istudju.

24




Cl: intervall ta’ kunfidenza.
*Ir-rizultati migbura ta’ CYD14, 15 u 23 jehtieg li jigu interpretati b’kawtela minhabba differenzi fit-test konfirmatorju ta’
Dengue u d-definizzjoni ta’ marda akuta bid-deni bejn CYD14/15 u CYD23.

F’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena, I-effikacja ta’ Dengvaxia kontra kazijiet ta’ dengue kkonfermata
virologikament (VCD) sintomatika minhabba xi wiehed mill-4 serotipi ntweriet fit-tliet studji kollha,
CYD14, CYD15 u CYD23 (ara Tabella 2)

Data tal-effikacja klinika ghal individwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena fzoni endemici, dengue Wfb

seropozittivi fil-linja bazi

. W
VE kontra kazijiet sintomatici ta’ VCD findividwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena \
Ir-rizultati tal-Effikacja tat-Tilgim (VE) skont analizi esploratorja ta’ kazijiet sintom '&’ VCD li
sehhew matul il-perjodu ta’ 25 xahar wara l-ewwel doza fiindividwi minn 6 sa 16-i seropozittivi
fil-linja bazi huma murija f" Tabella 3 ghas-sottosett ta’ studji ta’ immunogeni¢ita 14, CYDI5u

CYD23.
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Tabella 3: VE kontra kazijiet ta’ VCD sintomatika matul il-perjodu ta’ 25 xahar wara l-ewwel
doza minhabba kwalunkwe wiehed mill-4 serotipi f’individwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il sena
(seropozittivi ghal dengue fil-linja bazi)

.. Migbu
Migbura %
CYD14 CYD15 cvbzs cvpigcypis | CYPLUCS
.| Grupp , > , )
Grupp | Grupp ta tal- Grupp ta”  |Grupp tal-| Grupp ta’ | Grupp |Grupp ta Gruop tal{adeig SruPP ta
tal-vaccin | kontroll vacéin kontroll vaccin | kontroll [tal-vaccin| kontroll PP )\ kontroll
& y 2

Kaiijiet \V
/
persuni. | 1211320 | 251671 (812116 55100, | 1pag | 51124 [POI343648/1665 ém% 53/1779
snin
R "
oo | 756 (49.6; 88.8) | 837 (62.2;93.7) (816 (-12.6; 98.2) 79-g7(6§ 79.9 (66.9; 87.7)

N: numru ta’ individwi ghal kull studju
Kazijiet: numru ta’ individwi b'mill-ingas episodju sintomatiku ta' dengue kkonferma gikament fil-perjodu kkunsidrat.
Persuna-snin: somma ta’ hin f'riskju (fi snin) ghall-individwi matul il-perjodu ta' S$

CI: intervall ta’ kunfidenza.
NC: Mhux ikkalkulat (in-nuqqas ta’ kazijiet fil-grupp tal-vaccin u ta' kontroll maNippermettix il-kalkolu ta’ VE u langas ta'
Cl)

*Ir- Rizultati migbura ta’ CYD14, 15 u 23 ghandhom jigu interpretati b'ka; inhabba differenzi fit-test konfermatorju
tad-Dengue u d-definizzjoni tal-marda bid-deni akuta bejn CYD14/1%

L-erba’ serotipi taw il-kontribut taghhom ghall-Effikacj ac¢in (VE) in generali. Id-data hija
limitata peress li fil-bidu I-istatus tal-immunita fil-li&a@iet migbura biss f’sottosett limitat ta’
individwi. VE kontra VCD sintomatiku dovut ghalgerotip1 [76.8 (46.1; 90.0)] u ghal serotip 2 [55.5
(-15.5; 82.8)] ghandha tendenza li tkun aktar ba@a mgqabbla ma’ serotip 3 [89.6 (63.7; 97.0)] u
serotip 4 [96.5 (73.4; 99.5)] matul il-perjody ta’ ahar wara l-ewwel doza, ghal individwi ta’ 6 sa
16-il sena li huma seropozittivi fil-linja baf'\ﬁ\ttosett ta’ studji ta’ immunogenicita CYD14, CYD15u

CYD23).

*

N

L-effikacja ghandha tendenza li tkun ejn aktar baxxa fl-etajiet ta’ 6-8 snin meta mgabbla ma’ tfal
ta’ 9-16-il sena.

VE kontra kazijiet ta’ VCD ?Qh kienu jehtiegu dhul fl-isptar findividwi ta’ eta ta’ 6 sa 16-il

sena .
F'individwi seropozittivi engue ta’ bejn 6 u 16-il sena fil-linja bazi (subset ta' immunogenicita),
zewg kazijiet severi ta' CYD14 u wiehed fCYD15 kienu rrappurtati matul il-perjodu ta’

25 xahar wara I-ewszzjoni fil-grupp ta' kontroll kontra xejn fil-grupp tal-vaccin. Tmien kazijiet
VCD li kienu jehtigg | fl-isptar CYD14 kienu rrappurtati fil-grupp ta’ kontroll kontra wiehed fil-
grupp ta’ vaccin @ kazijiet VCD li kienu jehtiegu dhul fl-isptar £ CYD15 kienu rrappurtati fil-
grupp ta’ kontroll'%gpntra xejn fil-grupp ta’ vac¢in. Din id-data mhix konklussiva minhabba 1-ghadd
baxx ta’ kawlﬁs-subset tal-immunogeni¢ita.

L-effik Klé evalwata f"zoni endemici moderati ghal gholjin. L-ammont ta’ protezzjoni ma jistax
jigie t ghal sitwazzjonijiet endemici ohra.

D@al-efﬂkac'ia klinika gfial individwi ta’ etd ta’ 17 sa 45 sena f’Zoni endemici

Qﬁ sar |-ebda studju dwar I-effikacja Klinika f’individwi minn 17 sa 45 sena minn zoni endemic¢i. L-
ffikacja klinika tal-vaccin hija bbazata fuq il-kombinazzjoni tad-dejta dwar l-immunogenicita (ara
taht sezzjoni Data ta’ immunogenicita ghal individwi ta’ eta ta’ 18 sa 45 sena f"zoni endemici).

Protezzjoni fit-tul

Data limitata tissuggerixxi tendenza li I-effika¢ja tonqos maz-zmien. Matul l-ahhar sentejn ta’ segwitu
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(Sena 5 u 6) minn wara d-doza tal-bidu, I-effikacja tal-vac¢cin kontra VCD sintomatiku (Sottosett ta’
Immunogenicita, pooled CYD14+CYDI5) kien ta’ 14.6% (95% CI: -74.7; 58.3) f’individwi ta’ eta ta’
6 sa 16-il sena b’infezzjoni precedenti ta’ dengue. I1-persistenza fl-effikacja tista’ tvarja skont is-
sitwazzjonijiet epidemologici.

Immunogenicita &

Ma giex stabbilit korrelat immuni ta’ protezzjoni. Waqt I-izvilupp kliniku, ingabret data dwa
immunogeni¢ita f’total ta’ madwar 7262 individwu ta’ et ta’ 9 xhur sa 60 sena li r¢ivew talfin

injezzjoni wahda tal-vacéin. ‘\

Fost dawn I-individwi, total ta’ 3498 individwu ta’ eta ta’ 6 sa 45 sena minn zoni en@c u immuni
ghal dengue r¢ivew tal-ingas injezzjoni wahda ta’ Dengvaxia. Hafna miII-individ& Uta’etata’ 6

sa 17-il sena (n=2836). §

Wagqt I-izvilupp kliniku, tkejlu titers tal-antikorp newtralizzanti ghal kull sm it-test ta’
newtralizzazzjoni ta’ tnaqgis tal-goxra (PRNT) u gew ipprezentati bhala titerssmedji geometrici
(geometric mean titer, GMT).

o Seropozittivita ghal dengue jekk it-titer ta” PRNT50 >10 il] (il-limitu aktar baxx tal-
kwantifikazzjoni [lower limit of quantification, LLOQl)%’| a tal-ingas serotip wiehed.

o Seronegattivita ghal dengue jekKk it-titer ta” PRNT50 < i itu aktar baxx tal-kwantifikazzjoni
kontra kwalunkwe wiehed mill-4 serotipi.

Fit-Tabelli li gejjin, is-serostatus ta’ dengue fil-linja bazi (gabel 2—e9®injezzjoni), gie definit bhala:

Data dwar l-immunogenicita ghal individwi ta’ eta ZX @ snin f*zoni endemici

GMTs fil-linja bazi u 28 gurnata wara it-3 doza @dwi ta’ eta ta’ 6 sa 8 snin 'CYD14 jidhru
f’"Tabella 4 . \
i

Tabella 4: Immunogenicita ghal individhtropoiittivi ghal dengue ta’ eta ta’ 6 sa 8 snin
CYD14 minn zoni endemici \\

Serotip 1 .@ Serotip 2 Serotip 3 Serotip 4

GMT . \a GMT | GMT

gabel |G N’ G;\S; GMT wara Ga'\ég GMT waral qabel wara
Studju | N |injezzjoni |snjezzjoni injqezzjoni injezzjoni injcjezzjoni injezzjoni |injezzjoni |injezzjoni
1 (95% %&% Cl) o 3(95% CI) o 3(95% CI)| 1(95% | 3(95%

1) 1(95% ClI) 1(95% ClI) cl) cl)

cvyDi14| 168 80. 203 118 369 105 316 48.4 175
(57.3nl T4y (154; 268) | (86.0; 161) | (298; 457) | (75.5; 145) | (244, 411) |(37.2; 63.0)|(145; 211)

N: numru ta’ indivi%ﬁr tal-antikorp disponibbli ghall-end-point rilevanti

Individwi seropozitti%i ghal dengue huma individwi b’titers ‘il fuq jew dags LLOQ kontra tal-ingas serotip ta” dengue wiehed
fil-linja bazi

Cl: Intervall t nfidenza

CYD14: L-%Ja, il-Malazja, il-Filippini, it-Tajlandja, il-Vjetnam.

Data -immunogenicita ghal individwi ta’ eta ta’ 9 sa 17-il sena f"Zoni endemici

G fil-linja bazi u 28 gurnata wara it-3 doza f’individwi ta’ 9 sa 16-il sena t’eta ’'CYD14 u CDY15
Q f"Tabella 5

QTabeIIa 5: Immunogenicita ghal individwi seropozittivi ghal dengue ta’ eta ta’ 9 sa 16-il sena
CYD14 u CYD15 minn zoni endemici
Serotip 1 Serotip 2 Serotip 3 Serotip 4
GMT | GMT | GMT | GMT | GMT | GMT | GMT | GMT
Studju; N gabel | wara | gabel | wara | qgabel | wara | gabel | wara
injezzjo | injezzjo | injezzjo | injezzjo | injezzjo |injezzjo|injezzjo|injezzjo
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nil ni 3 nil ni 3 nil ni 3 nil ni3
(95% | (95% | (95% | (95% | (95% | (95% | (95% | (95%
Cl) Cl) Cl) Cl) Cl) Cl) Cl) Cl)
167 437 319 793 160 443 83.8 272

CEDl 485 | (138; | (373; | (274; | (r04; | @35; | (387; | (72.0; | (245:

202) | 511) | 373) | 892) | 190) | 507) | 97.6) | 302) X
. 278 | 708 | 306 | 860 | 261 | 762 | 733 | 306 | /()
Ol 1008 | (247, | (634, | (@77 | (796 | (235; | (699; | (666 | (286; /\/

313) | 781) | 338) | 930) | 289) | 830) | 80.7) | 328) /\/
N: numru ta’ individwi b’titer tal-antikorp disponibbli ghall-end-point rilevanti '%

Individwi seropozittivi ghal dengue huma individwi b’titers ‘il fug jew dags LLOQ kontra tal-ingas serotipﬁ gue wiehed
fil-linja bazi

Cl: Intervall ta’ Kunfidenza O

CYD14: L-Indonezja, il-Malazja, il-Filippini, it-Tajlandja, il-Vjetnam. &

CYD15: ll-Brazil, il-Kolombja, il-Honduras, il-Messiku, Puerto Rico.

Dejta dwar l-immunogenicita ghal individwi ta’ eta ta’ 18 sa 45 sena [ ’Zon@emic‘i

L-immunogenicita tal-formulazzjoni finali tal-vacc¢in ta’ dengue CYD‘%@glti ta’ 18 sa 45 sena f’zoni
endemici giet ivvalutata fi 3 studji li saru kollha fl-Asja Pacifiku (CYR22 fil-Vjetnam, CYD28
f’Singapore u CYDA47 fl-Indja). 3

GMTs fil-linja bazi u 28 gurnata wara doza 3 f’individwi ta’ eta Q 8 sa 45 sena jidhru fit-Tabella 6.

Tabella 6: Immunogenicita ghal individwi seropozittivi %engue ta’ eta ta’ 18 sa 45 sena
minn zoni endemici

Serotip 1 Serotip 2 %rotip 3 Serotip 4
GMT GMT MT | GMT | GMT | GMT
GMT G
gabel wara gabel Wa gabel | wara | gabel | wara
injezzjo injezzjo|. . injezzjo|injezzjo|injezzjo|injezzjo

Studju| N . injezzjoni . zjoni ; . . ;
nil 3 (95% nil %% nil ni3 nil ni 3

©5% | G | ©5%, | TN | (95% | (95% | (95% | (95%

Cl) CQ\ cy | cn | cnp | cn

ovD2 408 | 785 4@, 937 | 192 | 482 | 865 | 387
57|19 (208 | (379, /| (s86: | (117; | (357; | (41.2; | (253;
810) | 1,626) ) | 1499) | 313) | 651) | 182) | 591)

59.8 ¢ 67.1 484 | 239 221 | 211

C\;DZ 6| (368; |, 233\ Y (40.9: (142_3287) (32.9; | (166; | (14.7; | (155;
97.4) 110) : 71.0) | 342) | 334) | 287)

324 363 394 | 961 | 80.7 | 413

CY7D4 109| (236; "o0n)| (269 (5084‘;14) (299; | (763; | (613; | (331;
44 : 490) : 519) | 1,211) | 106) | 516)

N: numru ta’ individwi b*iter tal-antikorp disponibbli ghall-end-point rilevanti

Individwi seropozittivi ghal dengue huma individwi b’titers ‘il fuq jew dags LLOQ kontra tal-ingas serotip ta” dengue wiehed
fil-linja bazi gﬁM
Cl: Interval %@ idenza

CYD28: Pajjiz emiku baxx
CYD22: I@nam; CYD28: Singapore; CYDA47: L-Indja;

azzjoni tal-effikacja hija bbazata fuq dejta disponibbli hawn fuq u rizultati globali Dejta
-immunogenicita disponibbli minn studji f’adulti ta’ 18 sa 45 sena f’regjuni endemici turi li
T ta’ wara injezzjoni 3 kontra kull serotip huma generalment oghla fl-adulti milli fit-tfal u fl-
Qadolexxenti f?’CYD14 u CYD15. Ghalhekk, hija mistennija protezzjoni f’adulti fZoni endemici
ghalkemm il-kobor attwali tal-effikacja relattiva ma’ dik osservata fit-tfal u I-adolexxenti mhijiex
maghrufa.

Persistenza fit-tul tal-antikorpi
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II-GMTs ippersistew wara doza 3 sa 5 snin f’individwi ta’ eta ta’ 6 snin u izjed fl-istudji CYD14 u
CYD15. Fil-5 sena wara t-tielet injezzjoni, il-GMTs kienu ghadhom oghla mil-livell li kienu gabel it-
tilgim minkejja tnaqqis fil-GMT kontra I-4 serotipi kollha meta mgabbla mal-GMTs wara doza 3. II-
livelli ta> GMT jiddependu mill-eta u mis-serostatus ta’ dengue fil-linja bazi.

L-effett ta’ doza booster gie evalwat f’individwi ta’ 9-50 sena li ged jghixu f’Zoni endemi¢i wara &
skeda ta’ 3 dozi (studji CYD63,CYD64,CYD65). Wara |-booster, ma giet osservata ebda zieda j

zieda tranzitorja modesta ta’ titers newtralizzanti Ab. L-effett tal-booster kien varjabbli fost i pi
u I-studji. Fit-termini ta’ mekkanizmi u implikazzjonijiet klini¢i, jibga’ mhux maghruf gh m m
nuqgas jew effett limitat tal-booster b’Dengvaxia.

5.2  Taghrif farmakokinetiku O

Ma sar |-ebda studju farmakokinetiku dwar Dengvaxia. §/

5.3  Taghrif ta’ qabel |-uzu kliniku dwar is-sigurta @

Taghrif mhux kliniku tas-sigurta bbazat fuq effett tossiku minn dozi r% inkluz valutazzjoni tat-

tolleranza lokali, u programm ta’ tossikologija tal-izvilupp u riproduttivaima juri I-ebda periklu
specjali ghall-bnedmin. Studju tan-newrovirulenza juri li Vaééiné’ engue CYD mhuwiex

newrotossiku.

6 TAGHRIF FARMACEWTIKU ’(Q
6.1 Lista ta’ eccipjenti \ Q
Trab:

Amminoacidi essenzjali inkluz Phenylalanine
Amminoacidi mhux essenzjali \\
Arginine hydrochloride

Sucrose

Trehalose dihydrate \\
Sorbitol (E420)
Trometamol . Q

Urea oW\

Hydrochloric acid u sodium @mde ghall-aggustament tal-pH

soe >
Solvent:

Sodium chloride
IIma ghall-injezzjopyi

6.2 Inkompatibbiltajiet

Dengvaxi@ndux jithallat ma’ kwalunkwe vaccin jew prodott medicinali iehor.

6.3 @n kemm idum tajjeb il-prodott medicinali

Q&ra rikostituzzjoni bis-solvent ipprovdut, Dengvaxia ghandu jinzamm fi frigg (2°C sa 8°C) u ghandu
jintuza fi zmien 6 sighat.

6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna

Ahzen fi frigg (2°C - 8°C).
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Taghmlux fil-friza.
Ahzen fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqga’ mid-dawl.
Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara r-rikostituzzjoni ta’ Dengvaxia, ara sezzjoni 6.3.

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih /@

o Trab (5 dozi) f’kunjett (hgieg tat-Tip 1), b’tapp (halobutyl) u tapp tat-tip flip-off (alupv ,
at-tip

polypropylene) + 2.5 ml ta’ solvent f’kunjett (hgieg tat-Tip 1), b’tapp (halobutyl) '@
flip-off (aluminju, polypropylene). {

Dags tal-pakkett ta’ 5. §

6.6  Prekawzjonijiet spe¢jali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor @

Kuntatt ma’ dizinfettanti ghandu jigi evitat peress li dawn jistghu jinatti*aw il-virusis tal-vac¢in.

Dengvaxia ghandu jigi rikostitwit gabel I-ghoti. 0
Dengvaxia jigi rikostitwit billi s-solvent ipprovdut kollu (0.9% m chloride soluzzjoni) jigi
ttrasferit fil-kunjett ta’ 5 dozi b’tapp tat-tip flip-off griz s ilkktnjett ta’ 5 dozi ta’ trab imnixxef
bil-friza b’tapp tat-tip flip-off kannella medju, permezz irtnga sterili u labra.

1. Uza siringa sterili u labra ghat-trasferiment tds- t.

2. lttrasferixxi I-kontenut kollu tal-kunjett t@ent (b’tapp tat-tip flip-off griz skur) fil-kunjett
li fih it-trab (tapp tat-tip flip-off kannella ju).

3. Hawwad bil-mod sakemm it-trab jinhalt kompletament.

Is-sospensjoni ghandha tigi spezzjo xwalment gabel I-ghoti. Wara r-rikostituzzjoni, Dengvaxia
huwa likwidu ¢ar, bla kulur bil-pr 'revbpossibbli ta’ partikuli bojod ghal traslucenti (ta’ natura
endogena). .

L 4
Wara li jinhall kompletame [Qiggibed doza ta’ 0.5 ml tas-sospensjoni rikostitwita fl-istess siringa.
Ghandhom jintuzaw Siri &rili u labra gdida biex tingibed kull wahda mill-5 dozi. Id-dags
rakkomandat tal-labra li du jintuza huwa 23G jew 25G.

Qabel kull injezzjj)&@ospensjoni rikostitwita ghandha tithallat bil-mod ghal darb’ohra.
Wara rikostituzzjoni bis-solvent ipprovdut, Dengvaxia ghandu jintuza fi zmien 6 sighat.

Kunjetti I@u intuzaw parzjalment ghandhom jinzammu bejn 2°C u 8°C (jigifieri, fi frigg) u jigu
awl.

protetti @
K me doza tal-vaccin li tibqa” ghandha tintrema fl-ahhar tas-sessjoni tal-immunizzazzjoni jew fi
7 @ 6 sighat wara r-rikostituzzjoni, skont liema wahda ssehh I-ewwel.

Qt( njett ta’ hafna dozi li jkun intuza parzjalment ghandu jintrema immedjament jekk:
[1-gbid tad-doza sterili ma jkunx gie osservat bis-shih.
o Ma ntuzawx siringa sterili u labra gdida ghar-rikostituzzjoni jew ghall-gbid ta” kull wahda mid-
dozi precedenti.
o Hemm xi suspett li I-kunjett li jkun intuza parzjalment ikun ikkontaminat.
o Hemm evidenza vizibbli ta’ kontaminazzjoni, bhal bidla fid-dehra.
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Kull fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibga’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema Kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7 DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Sanofi Winthrop Industrie ,b
82 Avenue Raspail /V
94250 Gentilly W

Franza .

8 NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SU%IO

UE/1/18/1338/005 ,b$

9 DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAEAWTORIZZAZZJIONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 12 Dicembru 2018 bo

Data tal-ahhar tigdid: 11 Awwissu 2023
10 DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST "Q

\
Informazzjoni ddettaljata dwar dan il-prodott mediginali tifSab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medic¢ini http://www.ema.europa&

L 4

N
&

N
6\0
<
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ANNESS 11 +
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MANIFATTUR(I) TAS-SUSTANZA(I) BI @)GIKA ATTIVA(I) U
MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI G “HRUG TAL-LOTT

KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRI&QIIJIET RIGWARD IL-
PROVVISTA U L-UZU

L 4

KUNDIZZJONUJIET U KEIN ITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI
GHAT-TQEGHID FIS-%

0

KUNDIZZJONIJ} W RESTRIZZJONIJIET RIGWARD L-UZU SIGUR
U EFFETTIV TAL*RRODOTT MEDICINALI

N\
ij

@
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A.  MANIFATTUR(l) TAS-SUSTANZA(I) BIJOLOGIKA(CID) ATTIVA(I) U
MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur(i) tas-sustanza(i) bijologika(¢i) attiva(i)
Sanofi Pasteur NVL

31-33 quai Armand Barbés

69250 Neuville-sur-Saéne

Franza /\/;bgl
v

Sanofi Pasteur

1541 avenue Marcel Mérieux
69280 Marcy I’Etoile

Franza

Isem u indirizz tal-manifattur(i) responsabbli ghall-hrug tal-lott ®$

Sanofi Pasteur NVL
31-33 quai Armand Barbés
69250 Neuville-sur-Sadne

S
o
’(Q

Sanofi Pasteur

Parc Industriel d’Incarville

27100 Val de Reuil

Franza \

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medicinali gh jkuh hemm 1-isem u l-indirizz tal-manifattur
responsabbli ghall-hrug tal-lott kon¢ernat.

*
B. KUNDIZZJONIJIET JEW R NZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-

UZU N
N

Prodott medic¢inali 1i jinghata b’ri¢ dika.

e Rilaxx tal lOttllfﬁC‘]al} \

*

Skont I-Artikolu 114 tad:Ditettiva 2001/83/KE, il-hrug tal-lott uffi¢jali ghandu jsir minn laboratorju
tal- istat jew laboratorj @ or li jigi maghzul ghal dak il-ghan.

C.  KUNDI IJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEG IS-SUQ

. Rap%l;erjodiéi Aggornati dwar is-Sigurta (PSURS)

ghas-sottomissjoni ta’ PSURS ghal dan il-prodott medi¢inali huma mnizzla fil-lista tad-
eferenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont I-Artikolu 107c(7) tad-Direttiva

D. KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD L-UZU SIGUR U
EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI

e Pjan tal-gestjoni tar-riskji (RMP)
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Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jwettaq 1-attivitajiet u I-
interventi mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP maqbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-
awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti maqgbul tal-RMP.
RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:

e Fuq it-talba tal-Agenzija Ewropea ghall-Medicini;

o Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskji tigi modifikata spe¢jalment bhala rizultat t ,b
informazzjoni gdida ricevuta li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn m iccju
azzjon

u r-riskju jew ghaliex jintlahaq stadju importanti (farmakovigilanza jew mininf& i tar-
riskji).
e Mizuri addizzjonali ghall-minimizzazzjoni tar-riskji &:

Qabel l-introduzzjoni ta’ Dengvaxia f’kull Stat Membru, id-Detentur tal-Aw, &azzjoni ghat-
Tqeghid fis-Suq (MAH) ghandu jagbel mal-kontenut u I-format tal-prograr®dukattiv, inkluz il-
mezzi ta’ komunikazzjoni, il-modi ta’ distribuzzjoni u kwalunkwe aspetti ohra tal-programm, mal-

kollha fil-kura tas-sahha li huma mistennija juzaw Dengvaxia jk access ghal/huma pprovduti
bil-pakkett edukattiv li gej:

e Materjal edukattiv ghat-tabib ’&
O

Awtoritajiet Nazzjonali Kompetenti.
L-MAH ghandu jizgura li f’kull Stat Membru fejn Dengvaxia sez'il@ed fis-suq, il-professjonisti

Il-materjal edukattiv ghat-tabib ghandu jkun fih:
e Is-Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodot
e Gwida ghall-professjonisti fil-kura tas@
Il-gwida ghall-proessjonisti fil-kura tas-f\“me ghandu jkun fiha I-elementi ewlenin 1i gejjin:
o Li hemm riskju akbar ta’ dengug sevebu/jew tal-isptar wara t-tilqim f’individwi li ma kinux
infettati gabel mill-virus ta’ déngle;

o Li l-professjonisti tal-kura tas= a ghandhom jiddokumentaw gabel it-tilgima l-infezzjoni ta
dengue precedenti, li gha i evalwata minn storja kkonfermat mill-laboratorju ta’

2

dengue jew permezz t4’ ttestjar;

o ll-professjonisti tal—k’@-sahha ghandhom ikunu konxji li t-test li juzaw ghandu jkollu
prestazzjoni ade ermini ta’ specificita u reattivita generali bbazata fuq 1-

epidemjologija t rda lokali.

o Li l-professjogfisti,tal-kura tas-sahha ghandhom ikunu konxji ta’ sinjali ta’ twissija bikrija ta’

dengue. @
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ANNESS 111

TIKKETTAR U FULJETT TA’” TAGHRIF






TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Trab (doza 1) f’kunjett + 0.5 ml ta’ solvent f’siringa mimlija ghal-lest b’2 labriet separati
Trab (doza 1) f’kunjett + 0.5 ml ta’ solvent f’siringa mimlija ghal-lest
Dags tal-pakkett ta’ 1 jew 10 &

| 1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI ‘

Dengvaxia, trab u solvent ghal sospensjoni ghall-injezzjoni {’siringa mimlija ghal-lest /\/
vaccin tetravalenti ta” dengue (haj, attenwat) {\

‘ 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZI ATTIVI \Ié

Wara r-rikostituzzjoni, doza wahda (0.5 mL) fiha 4.5 - 6.0 logig CCIDs ta’ rotip ta’ virus ta’
deni dengue isfar kimeriku (1, 2, 3 u 4) (haj, attenwat).

3. LISTATA’ ECCIPJENTI ; s }'
Eccipjenti:

Trab: amminoacidi essenzjali inkluz Phenylalanine, amr@idi mhux essenzjali, Arginine
hydrochloride, sucrose, Trehalose dihydrate, Sorbitol, mol, urea, hydrochloric acid, sodium
hydroxide. \

Solvent: sodium chloride (0.4%), ilma ghall-injg@iet.
L 4
s\

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

O
Trab (doza 1) f’kunjett + 0.5 ml ta’ ;@K f’siringa mimlija ghal-lest b’2 labriet separati
Trab (doza 1) f’kunjett + 0.5 ml ta; nt f’siringa mimlija ghal-lest

*

L 4
Dags tal-pakkett ta’ 1 jew lovc\

/5. MODTA’ KIFAGEJN JINGHATA

Uzu ghal taht il-gilda‘wara r-rikostituzzjoni.
Agra |-fuljett ta’ if gabel I-uzu u ghal istruzzjonijiet dwar ir-rikostituzzjoni.
Irrikostitwi>sy<Dlen vaxia bis-solvent ipprovdut.

L

6. T SIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
HIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

N4
,QQ fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

Q

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
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| 8. DATATA’ SKADENZA |

JIS {XX/SSSS}

| 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN ,’bs/_[
Ahzen fi frigg W
Taghmlux fil-friza. Ilqa” mid-dawl. . W
Wara r-rikostituzzjoni, uza immedjatament. {\

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTIM
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINAL

BZONN ’b’
q

L
11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORI JONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ
Sanofi Winthrop Industrie
82 Avenue Raspail @
94250 Gentilly ’(Q
Franza
\

12. NUMRU(I) TAL—AWTORIZZAZZJOV@AT—TQEGHID FIS-SUQ

L 4
EU/1/18/1338/001 \\
EU/1/18/1338/002 IS
EU/1/18/1338/003 \\
EU/1/18/1338/004 @

O

13. NUMRU TAL-LOTT/ N\
A\ 4
Lott b\

| 14.  KLASSIFYKA%ZIONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA |

N\

| 15, ISM&JONIJIET DWAR L-UZU |

~O

16, \INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE \

Q -gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata.

’ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

Barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.
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18.

IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN



TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Dengvaxia - Trab (doza 1) f’kunjett

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA )bsl_‘
Dengvaxia, trab ghall-injezzjoni
vaccin tetravalenti ta” dengue (haj, attenwat) . \W

SC {

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA \é

3.  DATATA’ SKADENZA

JIS {XX/SSSS}

Lott

S¥
|4 NUMRU TAL-LOTT ,Ob
&

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-V , JEW PARTI INDIVIDWALI
Doza 1 . \
D1 N
.\\
6. OHRAJN 7n

S
N

“Z
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Dengvaxia — Solvent f’siringa mimlija ghal-lest (0.5 mL)

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA ,’bsl_[
Solvent ghr-rikostituzzjoni ta’ Dengvaxia /V
NacCl (0.4%) . \W
~
| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA , {U |
3.  DATATA’ SKADENZA N |

JIS {XX/SSSS}

‘ 4, NUMRU TAL-LOTT ; 5
"4
Lott &

4
5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOL V\%W PARTI INDIVIDWALI

Dozal-05mL @

D1 .
N
& .\
6. OHRAJN N
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Dengvaxia — Trab (5 dozi) f’kunjett + 2.5 mL ta’ solvent f’kunjett. Dags tal-pakkett ta’ 5

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI ,’bs/_[

Dengvaxia, trab u solvent ghal sospensjoni ghall-injezzjoni f’kontenituri ta’ hafna dozi /G/

vaccin tetravalenti ta” dengue (haj, attenwat) .\
X
| 2. DIKJARAZZJIONI TAS-SUSTANZI ATTIVI , EU
Wara r-rikostituzzjoni, doza wahda (0.5 mL) fiha 4.5-6.0 logio CCIDsg ta’ ku@lip ta’ virus ta’
deni dengue isfar kimeriku (1, 2, 3 u 4) (haj, attenwat). @
. . ‘
3. LISTATA’ ECCIPJENTI N
Eccipjenti: b\)
Trab: amminoacidi essenzjali inkluz Phenylalanine, amminodddi'mhux essenzjali, Arginine

hydrochloride, sucrose, Trehalose dihydrate, Sorbitol, tr@hﬂol, urea, hydrochloric acid, sodium

hydroxide.
\O)

Solvent: sodium chloride (0.9%), ilma ghall—inje@iet.

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA UN@TEN uT
L 4

Trab (5 dozi) f’kunjett + 2.5 mL ta’ SW kunjett

Dags tal-pakkett ta’ 5. @
O

5. MOD TA’ KIF U MNEINJINGHATA

*

Tk
ostituzzjoni.

I I-uzu u ghal istruzzjonijiet dwar ir-rikostituzzjoni.
is-solvent ipprovdut.

Uzu ghal taht il-gilda w.
Agra I-fuljett ta’ taghrj

Irrikostitwixxi D%

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
Jl U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomtf@]&jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

.

J. 7 TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

N

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS {XX/SSSS}
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg.
Taghmlux fil-friza. Ilqa” mid-dawl.

Wara r-rikostituzzjoni, uza fi zmien 6 sighat jekk jinhazen f’temperatura bejn 2°C u 8°C. &

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINA uXx
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK H
BZONN £\

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJON IéAT—TQEGHID
FIS-SUQ Aé

Sanofi Winthrop Industrie

>
82 Avenue Raspail,
94250 Gentilly —\—
Franza 0

12.  NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEBHID FIS-SUQ

EU/1/18/1338/005 \ Q’Q

13. NUMRU TAL-LOTT

N
Lott \\
N

*

N\
| 14.  KLASSIFIKAZZJONI GEWJ TA’ KIF JINGHATA |

‘o

| 15. ISTRUZZJONWJIET BPWAR L-UZU |
N
| 16. INFORMAZZ@WBIL-BRAILLE |

Il-gustiﬁkazzjon®ﬂajkunx inkluz il-Braille hija accettata.
4

| 17. |De@-’i KATUR UNIKU — BARCODE 2D

Barc@li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

Q)

Q?v IDENTIFIKATUR UNIKU — DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
C

SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Dengvaxia — Trab (5 dozi) f’kunjett

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA )bsl_‘
Dengvaxia, trab ghall-injezzjoni
vaccin tetravalenti ta” dengue (haj, attenwat) . \W

SC {

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA \é

3.  DATATA’ SKADENZA

JIS {XX/SSSS}

Lott

S¥
|4 NUMRU TAL-LOTT ,Ob
&

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-V , JEW PARTI INDIVIDWALI
5 Dozi ‘\\

: S

6. OHRAJN 7n

S
N

“Z
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Dengvaxia — Solvent f’kunjett (2.5 mL)

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA ,’bsl_[
Solvent ghr-rikostituzzjoni ta’ Dengvaxia /V
NaCl (0.9%) . \W

~
| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA , {U |
3.  DATATA’ SKADENZA N |

JIS {XX/SSSS}

‘ 4, NUMRU TAL-LOTT 2 5
"4
Lott Q@

4
5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOL V\%W PARTI INDIVIDWALI

5 Dozi—2.5mL @

5D .
N
& .\
6. OHRAJN N
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Dengvaxia, trab u solvent ghal sospensjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest
vaccin tetravalenti ta” dengue (haj, attenwat)

Xo

Agra sew dan il-fuljett kollu gqabel inti jew il-wild tieghek titlaggmu peress li fih informaz@

importanti ghalik. /v
o Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ taqrah.
o Jekk ikollok aktar mistoqgsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tiegh'
o Dan il-vaccin gie moghti lilek jew lill-wild tieghek biss. M’ghandekx tghaddih I@uni ohra.
o Jekk inti jew il-wild tieghek ikollkom xi effett sekondarju kellem lit-tabib, lill f@
infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex eléqka
Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett /O

zjar jew lill-
dan il-fuljett.

1. X’inhu Dengvaxia u ghalxiex jintuza _&.
2. X’ghandek tkun taf gabel ma inti jew il-wild tieghek juza Dengyaxia
3. Kif ghandek tuza Dengvaxia %

4. Effetti sekondarji possibbli b

5. Kif tahzen Dengvaxia @

6.

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra "Q

1.  X’inhu Dengvaxia u ghalxiex jintuza \ Q
Dengvaxia huwa vaccin. Dan jintuza biex jghin § tegi lilek jew lill-wild tieghek kontra “marda ta’

dengue” ikkawzata minn serotipi 1, 2, 3 u 44al-virus dengue. Dan fih il-verzjonijiet ta’ dawn |-
4 varjetajiet tal-virus li gew imdghajfa sab?\ jkunux jistghu jikkawzaw il-marda.

L 4
Dengvaxia jinghata lil adulti, zghazag xl (mill-eta ta’ 6 sa 45 sena) b’infezzjoni precedenti b’virus
dengue ikkonfermata b’test (ara wk jonijiet 2 u 3).

Dengvaxia ghandu jintuza skon@mandazzjonijiet uffi¢jali.
L 4

Kif jahdem il-va¢éin (J

Dengvaxia jistimula d-dif#ai maturali tal-gisem (sistema immuni), biex jipproducu antikorpi li jghinu
biex jipprotegu kontra @ Is li jikkawzaw il-marda ta’ dengue jekk il-gisem jigi espost ghalihom fil-
futur.

persuna inf jista’ jinfirex ghal persuni ohra permezz ta’ gdim tan-nemus ghal madwar 4 sa

X’inhi dengue da ta’ dengue?
Dengue hija infezzjoni virali li tinfirex permezz ta’ gidma ta’ nemusa Aedes infettata. llI-virus minn
5 ijiem (r%lfta’ 12-il jum) wara li jidhru I-ewwel sintomi. Dengue ma tigix trazmessa direttament

mmr:E ghal persuna.
- ta’ dengue tirrizulta f’sintomi inkluz deni, ugigh ta’ ras, ugigh wara I-ghajnejn, ugigh fil-
li u fil-gogi, thossok ma tiflahx (dardir), tkun ma tiflahx (rimettar), glandoli minfuhin jew raxx
-gilda. Is-sintomi normalment idumu jumejn sa 7 ijiem. Jista’ wkoll ikollok dengue izda ma turi I-
erda sintomu (imsejha “asintomatika”).

Xi drabi dengue tista’ tkun severa bizzejjed li jkollok tmur I-isptar u f’kazijiet rari, din tista’ tikkawza
mewt. Dengue severa tista’ tqabbdek deni gholi u Xi wahda minn dawn li gejjin: ugigh addominali (ta’
zaqq) sever, mard persistenti (rimettar), tehid tan-nifs malajr, fsada severa, fsada fl-istonku, hanek bi
fsada, thossok ghajjien, thossok bla kwiet, koma, ikollok a¢cessjonijiet (attakki ta’ puplesija) u
insuffi¢jenza tal-organi.
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2. X’ghandek tkun taf gabel ma inti jew il-wild tieghek juza Dengvaxia

Biex tizgura li Dengvaxia huwa xieraq ghalik jew ghall-wild tieghek, huwa importanti li tghid lit-

tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk xi wiehed mill-punti t’hawn taht japplika ghalik |

ghall-wild tieghek. Jekk hemm xi haga li ma tifhimhiex, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infe

tieghek biex jispjegalek.

Tuzax Dengvaxia jekk inti jew il-wild tieghek ¢ 4/

o Jaf li inti allergiku ghas-sustanzi attivi jew jew ghal Xi sustanza ohra ta’ Dengva&}mizzla
fis-sezzjoni 6).

o kellu reazzjoni allergika wara li uzajt Dengvaxia gabel. Sinjali ta’ reazzjorid@lictgika jinkludu
raxx bil-hakk, qtugh ta’ nifs u nefha tal-wicc u tal-ilsien.

o ghandu sistema immuni dghajfa (id-difizi naturali tal-gisem). Dan jista™jKun minhabba difett
genetiku jew infezzjoni tal-HIV.

o ged jichu medicina li taffettwa s-sistema immuni (bhal kortikosterojdi td” doza gholja jew
kimoterapija). It-tabib tieghek mhuwiex ser juza Dengvaxia sa 4.gimghat wara li twaqgaf il-

kura. 0
o tgila jew ged tredda’. t
Twissijiet u prekawzjonijiet @,
us tad-dengue tista’ twassal ghal

Li tigi mlaggam minghajr ma tkun infettat precedentem: i
zieda fir-riskju ta’ mard tad-dengue li jkun iktar serju. DamNista’ jwassal li jkollok bzonn tigi rikoverat

I-isptar jekk aktar tard tingidem minn nemusa infettata gue .
Qabel ma taghti Dengvaxia, it-tabib, l-ispizjar jew |-ihfefmjer tieghek ghandhom jiccekkjaw jekk int
jew it-tifel / tifla tieghek gatt kontux infettati bil&d—dengue u jghidlek jekk ikunx mehtieg test.

Kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek gabel tuza Dengvaxia jekk inti jew il-wild

tieghek:

o ghandkom deni hafif sa gholi jewwda akuta. M’intix ser tircievi Dengvaxia sakemm inti jew
il-wild tieghek tkunu rkuprajtu.

o gatt kellkom xi problema tas—ﬁa eta tinghataw vaccin. It-tabib tieghek ser jikkunsidra bir-
reqaa r-riskji u I-beneficéji im

o gatt takom hass hazin mf %zzjoni. Jista’ jsehh hass hazin, u xi drabi waqgha, (I-aktar fiz-
zghazagh) wara, jew saffanditra gabel, Xi injezzjoni b’labra.

o kellkom reazzjoni all ghal-lattice. It-tarf tal-kappa tas-siringa mimlija ghal-lest fiha lattice
tal-lastku naturali tikkawza reazzjoni allergika.

Vjaggaturi @
It-tilgim mhuwiexsrrakkomandat jekk int gatt m’ghixt f"zoni fejn infezzjonijiet ta’ dengue isehhu
regolarment u jekk irti ged tippjana li tivvjagga b’mod mhux frekwenti f*Zzona fejn infezzjonijiet ta’

dengue isehhu regolarment.

Inform ’%ﬂf importanti dwar il-protezzjoni pprovduta
Bhal ¢in iehor, Dengvaxia jista’ ma jipprotegix lil kull min tlaggam. Inti ghandek tkompli
tippr ‘ lilek innifsek kontra gdim tan-nemus anki wara t-tilgim.

@-tilqim, ghandek tikkonsulta tabib jekk inti jew il-wild tieghek tahseb li jista’ jkollkom

zzjoni ta’ dengue, u zviluppajtu xi wiehed mis-sintomi li gejjin: deni gholi, ugigh addominali
sever, rimettar persistenti, tehid tan-nifs malajr, hanek bi fsada, gheja, nuggas ta’ kwiet u demm fir-
rimettar.

Prekawzjonijiet addizzjonali ghall-protezzjoni

Ghandek tichu prekawzjonijiet sabiex tipprevjeni gdim tan-nemus. Dan jinkludi li tuza ripellenti tal-
insetti, tilbes ilbies protettiv, u tuza nets tan-nemus.
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Tfal izghar
Taghtix dan il-vaccin lil tfal ta’ eta ingas minn 6 snin peress li s-sigurta u l-effikacja ta’ Dengvaxia ma
gewx stabbiliti.

Medic¢ini jew vaééini ohra u Dengvaxia
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk inti jew il-wild tieghek ged juza, uza dan l-ahhar jew s &/
uza Xi vac¢ini jew medicini ohra. ,b

B’mod partikolari, ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tichu xi wahda minn da
o medicini li jaffettwaw id-difizi naturali tal-gisem (sistema immuni) bhal kortikostergj
gholja jew kimoterapija. F’dan il-kaz, it-tabib tieghek mhuwiex ser juza Dengvax@z?
4 gimghat wara li twaqqgaf il-kura. Dan minhabba li Dengvaxia jista’ jkun ma imx tajjeb kif

suppost.

o medic¢ini msejha “immunoglobulini” jew prodotti tad-demm li fihom im &(obulini, bhal
demm jew plazma. F’dan il-kaz, it-tabib tieghek mhuwiex ser juza De la sa 6 gimghat, u
preferibbilment mhux ghal 3 xhur wara li twaqgaf il-kura. Dan minh@ll Dengvaxia jista’
jkun ma jahdimx tajjeb kif suppost.

Dengvaxia jista’ jinghata fl-istess hin mal-vac¢in tad-Diphtheria, Tet uk Pertussis jew mal-vac¢ini
rikombinanti tal-Papillomavirus Uman. Injezzjonijiet ta’ aktar mi m&in wiched fl-istess hin
ghandhom jinghataw f’siti ta’ injezzjonijiet differenti. HB

Tqala u treddigh @

Tuzax Dengvaxia jekk inti jew bintek tgila jew ged treddad, Jekk inti jew bintek:
o qeghdin f’eta li jista’ jkollkom t-tfal, ghandko, metodu effettiv ta’ kontracezzjoni sabiex
tevitaw tqgala ghal tal-inqas xahar wara kull dog]a engvaxia.
o tahseb li inti jew bintek tistghu tkunu tgal j tippjanaw li jkollkom tarbija, itolbu I-parir
tat-tabib, tal-ispizjar jew tal-infermier tag&gal parir gabel tuzaw Dengvaxia.
L 4

Sewgan u thaddim ta’ magni \\
X

Dengvaxia ghandu effett zghir fuq il-hﬂﬂie ssuq u thaddem magpni.

Dengvaxia fih phenylalanine, sodiW\orbitol

Dengvaxia fih 41 mikrogramma taz ylalanine f’kull doza ta’ 0.5 ml. Phenylalanine jista’ jkun ta’
periklu jekk ghandek phenylket; ia’(PKU), disturb genetiku rari fejn ikun hemm akkumulazzjoni
ta’ phenylalanine minhabba P(;&:m ma jkunx jista’ jnehhih b’mod effettiv.

Dengvaxia fih ingas min
effettivament huwa “ni

I 1ta’ sodium (23 mg) ghal kull doza ta’ 0.5 ml, jigifieri tista’ tghid li
is-sodium”.

Dengvaxia fih 9.38fmilligrammi ta’ sorbitol f’kull doza ta’ 0.5 ml.
3. Kif ghandeRtuza Dengvaxia
Infezzjoni Pregedenti ta’ dengue trid tigi kkonfermata b’test, jew iddokumentat fl-istorja medika jew
mag bel it-tilgima.
D a jinghata mit-tabib jew mill-infermier tieghek bhala injezzjoni taht il-gilda (injezzjoni taht
i -@) fil-parti ta’ fuq tad-driegh. Dan m’ghandux jigi injettat fvazu.
antl jew il-wild tieghek ser jir¢ievi 3 injezzjonijiet ta’ 0.5 mL — wahda kull 6 xhur.
o L-ewwel injezzjoni ser tinghata fid-data maghzula jew skedata.
o It-tieni injezzjoni, 6 xhur wara I-ewwel injezzjoni.

o It-tielet injezzjoni, 6 xhur wara t-tieni injezzjoni.

Dengvaxia ghandu jintuza skont rakkomandazzjonijiet ufficjali.
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Istruzzjonijiet ghall-preparazzjoni tal-va¢éin mahsuba ghall-professjonisti medi¢i u tal-kura tas-
sahha huma inkluzi fl-ahhar tal-fuljett.

Jekk inti jew il-wild tieghek jagbez injezzjoni ta’ Dengvaxia

o Jekk inti jew il-wild tieghek jagbez injezzjoni skedata, it-tabib taghkom ser jiddeciedi meta jaghti I-
injezzjoni magbuza. Huwa importanti li inti jew il-wild tieghek isegwi I-istruzzjonijiet tat—tab%
ispizjar jew tal-infermier taghkom dwar injezzjoni ta’ segwitu.

e Jekk tinsa jew ma tkunx tista’ tmur lura ghall-hin skedat, itlob il-parir tat-tabib, tal-ispizjarjew.1-
infermier tieghek. . 4‘(

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar I-uzu ta’ dan il-prodott, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar,j -

infermier tieghek. O’CQ

4, Effetti sekondarji possibbli §/
Bhal kull medicina ohra Dengvaxia jista’ jikkawza effetti sekondariji, ghall@ ma jidhrux f’kulhadd.

Reazzjonijiet allergici serji (anafilattici)
Jekk isehh xi wiehed minn dawn is-sintomi wara li thalli I-post fejr@ w il-wild tieghek ir¢ivejtu

injezzjoni, ikkuntattja tabib immedjatament:

o diffikulta biex tichu n-nifs b

o ilsien jew xufftejn b’kulur blu @

. raxx

o nefha tal-wic¢ jew tal-grizmejn ’Q

o pressjoni tad-demm baxxa li tikkawza sturdar\e%hass hazin
. a

sensazzjoni f’daqqga u serja ta’ mard jew skumditz a I-pressjoni tad-demm tinzel f’daqqa li
tikkawza sturdament u li tintilef minn sensii, tahbit tal-qalb mghaggel marbut ma’ diffikulta
biex tiehu n-nifs.

L 4
Dawn is-sinjali jew sintomi (reazzjonijiet a}@ttiéi) normalment jizviluppaw ftit wara li tinghata I-
injezzjoni u waqt li inti jew il-wild tieghek tkunu ghadkom fil-klinika jew fil-kirurgija tat-tabib.
F’kazijiet rari hafna, dawn jistghu jsetﬁ\ oll wara li tir¢ievi Xi vac¢in (jistghu jaffettwaw sa
persuna 1 minn kull 10,000).

Reazzjonijiet serji ohra ¢

Ghal xi persuni li ma kinux ﬁ@i b’dengue gabel it-tilgim, jista’ jkun hemm riskju akbar li jkollhom
marda ta’ dengue aktar s n tehtieg dhul fl-isptar jekk aktar tard jingidmu minn nemusa
infettata b’dengue. Dan i a#u akbar kista’ prin¢ipalment jibda matul it-tielet sena wara I-ewwel

injezzjoni. @
Effetti sekondarji
L-effetti sekondagji

sehhew fi zmien
X
ma

: (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)

Komuni
J gta’ ras
. égh fil-muskoli (mijalgija)
o O ossok generalment ma tiflahx (telga)
{ dghufija (astenija)
Qo reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni: ugigh u hmura (eritema)
o deni.

gejjin sehhew waqt studji fi tfal, zghazagh u adulti. Hafna mill-effetti seondarji
ijiem wara li r¢ivew I-injezzjoni ta” Dengvaxia.
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Komuni: (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)
o reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni: tbengil (ematoma), netha u hakk (pruritu).

Mhux komuni: (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 100)
infezzjonijiet tal-imnieher jew tal-grizmejn (apparat respiratorju ta’ fuq)
ugigh jew nefha tal-imnieher jew tal-grizmejn (nazofaringite)

thossok sturdut @
grizmejn jugghuk (ugigh orofaringeali) W
soghla . W
thossok ma tiflahx (dardir) {\

rimettar

raxx (eruzzjoni tal-gilda) O

ugigh fl-ghonq &/

tkexkix ta’ bard $

ebusija tal-gilda fis-sit tal-injezzjoni (indurazzjoni tas-sit tal-injezzjopi

emorragija fis-sit tal-injezzjoni.

Rari hafna: (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10,000) §'

o reazzjonijiet allergici
Effetti sekondarji addizzjonali f’adulti: b

Mhux komuni: (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1@
glandoli minfuhin (limfadenopatija) ’(Q

halq xott
eruzzjoni tal-gilda mal-gisem kollu (raxx gen&a

ugigh fil-gogi (artralgja)
shana fis-sit tal-injezzjoni
gheja .

Effetti sekondarji addizzjonali fi tfal ad\okxxenti (minn eta ta’ 6 sa u inkluz 17-il sena):
Rari: (jistghu jaffettwaw sa persuna %kull 1,000)

o igattar imniehrek (rinorrea) @
o raxx bil-hakk (urtikarja). Q

L 4
Rappurtar tal-effetti sekontﬁlrjlK
Jekk ikollok xi effett sekofidatjug’kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek. Dan jinkludi
xi effett sekondarju possiabli It mhuwiex elenkat f*dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti
sekondarji direttamen zz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla f* Appendici V. Billi
tirrapporta I-effetti se rji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’
din il-medicina.

5. Kif,t“ Dengvaxia

Zom vaxia fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

Tygz ngvaxia wara d-data ta’ meta jiskadi li tidher fuq il-kartuna wara JIS. Id-data ta’ meta tiskadi
i ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

QAhZen fi frigg (2°C sa 8°C).
Taghmlux fil-friza.
Zomm il-vaééin fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqga” mid-dawl.

Wara li thallat (rikostituzzjoni) bis-solvent ipprovdut, il-prodott ghandu jintuza immedjatament.
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Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra &

>fih Dengvaxia
o Wara r-rikostituzzjoni, doza wahda (0.5 ml) fiha 4.5-6.0 log10 CCIDso* ta’ kull serotip/tal-yirus
tad-deni dengue kimeriku isfar** (1, 2, 3 u 4) (haj, attenwat). /\/
* CCIDso: 50 % Doza Infettiva tal-Koltura ta¢-Celluli.
**  Prodott f’¢elluli Vero permezz ta’ teknologija rikombinanti tad-DNA. DanQ odott fih
organizmi genetikament modifikati (GMOs).

. Is-sustanzi mhux attivi I-ohra huma: amminoacidi essenzjali inkluz Phen sSﬂle, amminoacidi
mhux essenzjali, Arginine hydrochloride, Sucrose, Trehalose dihydrates itol (E420),
trometamol, urea, sodium chloride, ilma ghall-injezzjonijiet u hydroqﬂbjc acid u sodium
hydroxide ghall-aggustament tal-pH.

b +
Kif jidher Dengvaxia u I-kontenut tal-pakkett 0
Dengvaxia huwa trab u solvent ghal sospensjoni ghall-injezzjon gvaxia huwa pprovdut bhala trab

f’kunjett ta’ doza wahda u solvent f’siringa mimlija ghal-lest a wahda (0.5 mL) b’2 labriet
separati jew bl-ebda labra. It-trab u s-solvent ghandhom jithalltusflimkien gabel l-uzu.

Dengvaxia jigi f’pakketti ta’ 1 jew 10. Jista’ jkun li @@ akketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.

It-trab huwa trab abjad, omogenu, imnixxef bil-friZa ®iretrazzjoni possibbli fil-bazi (kejk f’forma ta’
¢irku possibbli).

Is-solvent (0.4% sodium chloride soluzzphﬂlﬂwa soluzzjoni limpida, bla kulur.

Wara rikostituzzjoni bis-solvent |pproV%D:J)engvaX|a huwa likwidu car, bla kulur bil-prezenza
possibbli ta’ partikuli bojod ghal tra%

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghdtsTqeghid fis-Suq:
Sanofi Winthrop Industrie < \‘
82 Avenue Raspail (J

94250 Gentilly

Franza

Manifattur:

SANOFI PAST

Parc Industriel d’Iftearville

27100 Val- uil
Franza

Jew bo

FI PASTEUR NVL
-33 Quai Armand Barbes
QE9 50 Neuville-sur-Sabne
ranza
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Ghal kull taghrif dwar din il-medicina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur

tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/ Belgique /Belgien
Sanofi Belgium
tel.: +32 2 710.54.00

Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel.: +370 5 236 91 40

Bbbarapus
Swixx Biopharma EOOD
Ten.: +359 (0)2 4942 480

Luxembourg/Luxemburg
Sanofi Belgium
tel.: +32 2 710.54.00

sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

Ceska republika Magyarorszag N

Sanofi s.r.o. sanofi-aventis zrt \

Tel: +420 233 086 111 Tel.: +36 1 505 0055 {
O

Danmark Malta o

Sanofi A/S Sanofi S.r.1.

Tel: +45 4516 7000 Tel: +39 02 39394275

Deutschland Nederland @

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH Sanofi B.V.

Tel.: 0800 54 54 010 Tel: +31 20 245 4,0*[),

Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 21 130

Eesti Norge 0‘

Swixx Biopharma OU Sanofi- ave@ﬂorg AS

Tel.: +372 640 10 30 Tel: + 4% 7100

EALaoa

Sanofi-Aventis Movorpdconn AEBE _Srar%f)nggggtaH

TnA.+30 210 900 16 00 \ m

Espafia

olskd
d&nofi Pasteur Sp. z 0.0.

L Tel.: +48 22 280 00 00

France
Sanofi Winthrop Industrie

S
Tél: 0800 222 555

Portugal
Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 351 21 35 89 400

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 &\3
Hrvatska
Swixx Biopharma d.0.0

Tel.: +385 1 2078 500 .:\Q

Romania
Sanofi Romania SRL
Tel.: +40(21) 317 31 36

Ireland
sanofi-aventis Ireland BLANS
Tel: + 353 (0) 1 4035 §00)

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.0.
Tel.: +386 1 23551 00

island

Slovenska republika
Swixx Biopharma s.r.o.
Tel.: +421 2 208 33 600

Vistor
Tel : +354 53@
Italia

Suomi/Finland

Sanofi S.hsg Sanofi Oy
Tel: 800636389 Tel: +358 (0) 201 200 300
Kl’)n@ Sverige

ARapdellinas Ltd. Sanofi AB

Tel: +46 8-634 50 00

wixx Biopharma SIA
+3716 616 47 50

\I'el

United Kingdom (Northern Ireland)
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +44 (0) 800 035 2525
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Dan il-fuljett Kien rivedut I-ahhar £ [{XX/SSSS}].
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni ddettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea
ghall-Medicini: http://www.ema.europa.eu. &

It-taghrif li jmiss ged jinghata biss ghall-professjonisti tal-kura tas-sahha biss: ~ *

o Bhal kull vacéin injetabbli iehor, kura u supervizjoni medika xierga ghandhom d@ ikunu
disponibbli mill-ewwel fil-kaz ta’ reazzjoni anafilattika wara I-ghoti ta’ Deng@.

o Dengvaxia m’ghandux jithallat ma’ prodotti medi¢inali ohra fl-istess sirin

o Dengvaxia m’ghandux jinghata permezz ta’ injezzjoni intravkasulari tahtyl- ¢irkostanza

o L-immunizzazzjoni ghandha ssir permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda (S eferibbilment fil-
parti ta’ fuq tad-driegh fil-parti tad-deltojd. /\Q

o Sinkope (hass hazin) tista’ ssehh wara, jew sahansitra gabel, kwalunkwe tilgim bhala rispons

psikogeniku ghal injezzjoni b’labra. Ghandu jkun hemm fis-se ceduri ghall-prevenzjoni
ta’ korriment minn waqghat u sabiex jigu mmaniggjati reazz@ sinkopali.

Rikostituzzjoni u mmaniggjar tad-dags ta’ pakkett ta’ doza wah«é

Dengvaxia ghandu jigi rikostitwit gabel I-ghoti. @

Dengvaxia jigi rikostitwit billi s-solvent ipprovdut II%/() sodium chloride soluzzjoni) fis-siringa
mimlija ghal-lest ittikkettjata blu jigi ttrasferit fil-kurjet rab imnixxef bil-friza b’tapp tat-tip flip-

off ahdar jaghti fl-isfar.
1. Wabhhal labra sterili mas-siringa mimljjatghal-lest ghat-trasferiment tas-solvent. 1l-labra

trid tkun imwahhla sew fuq is-sirjinga, Billi tissikkaha b’kwart ta’ dawra.
2. lttrasferixxi I-kontenut kollu ta\' ga mimlija ghal-lest fil-kunjett li fih it-trab.
3. Hawwad bil-mod sakemm it:trab jinhall kompletament.

Is-sospensjoni ghandha tigi spezzjo@walment gabel I-ghoti. Wara r-rikostituzzjoni, Dengvaxia
huwa likwidu ¢ar, bla kulur bil—pﬁ possibbli ta’ partikuli bojod ghal traslucenti (ta’ natura

endogena). .

gena) N
Wara li jinhall kompletame ,Qia ta’ 0.5 mL tas-sospensjoni rikostitwita tingibed fl-istess siringa.
Ghall-injezzjoni, is-sirin% dha tkun imwahhla b’labra sterili gdida.
Kuntatt ma’ dizinfett andu jigi evitat peress li dawn jistghu jinattivaw il-virusis tal-vac¢in.
Wara rikostituzz@ﬂs-solvent ipprovdut, Dengvaxia ghandu jintuza immedjatament.

Kull fdal ott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema Kityitelbu I-ligijiet lokali.

Q‘Ob
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Dengvaxia, trab u solvent ghal sospensjoni ghall-injezzjoni f’kontenituri ta’ hafna dozi
vaccin tetravalenti ta” dengue (haj, attenwat) &

Agra sew dan il-fuljett kollu gabel inti jew il-wild tieghek titlaggmu peress li fih informgazgjgni

importanti ghalik. 4/

. Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ tagrah. '\

o Jekk ikollok aktar mistoqgsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tie Hﬁg

o Dan il-vaccin gie moghti lilek jew lill-wild tieghek biss. M’ghandekx tghaddi@)ersuni ohra.

o Jekk inti jew il-wild tieghek ikollkom xi effett sekondarju kellem lit-tabib, Wll-1spizjar jew
lill-infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju possibbli li mhuwjigX.elenkat f’dan il-
fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett ! @

1.  X’inhu Dengvaxia u ghalxiex jintuza
2. X’ghandek tkun taf gabel ma inti jew il-wild tieghek juza e%&ma
3. Kif ghandek tuza Dengvaxia 6
4, Effetti sekondarji possibbli @
5. Kif tahzen Dengvaxia
6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra "Q
\

1. X’inhu Dengvaxia u ghalxiex jintuza

Dengvaxia huwa vaccin. Dan jintuza biex j @‘i*ni'ip rotegi lilek jew lill-wild tieghek kontra “marda ta’
dengue” ikkawzata minn serotipi 1, 2, 3u NS irus dengue. Dan fih il-verzjonijiet ta” dawn
I-4 varjetajiet tal-virus li gew imdghajfa{bie ma jkunux jistghu jikkawzaw il-marda.

Dengvaxia jinghata lil adulti, Zgham@.\f al (mill-eta ta’ 6 sa 45 sena) b’infezzjoni precedenti b’virus
dengue ikkonfermata b’test (ara %I zzjonijiet 2 u 3).
"

Dengvaxia ghandu jintuza S@( omandazzjonijiet uffi¢jali.

L 4
Kif jahdem il-va¢cin
Dengvaxia jistimula d-dj aturali tal-gisem (sistema immuni), biex jipproducu antikorpi li jghinu
biex jipprotegu kontr usis li jikkawzaw il-marda ta’ dengue jekk il-gisem jigi espost ghalihom fil-

futur. §
X’inhi denguge u marda ta’ dengue?

Dengue h ezzjoni virali li tinfirex permezz ta’ gidma ta’ nemusa Aedes infettata. Il-virus minn
persuna inlgwa jista’ jinfirex ghal persuni ohra permezz ta’ gdim tan-nemus ghal madwar 4 sa

5 iji imu ta’ 12-il jum) wara li jidhru I-ewwel sintomi. Dengue ma tigix trazmessa direttament
min% na ghal persuna.

skoli u fil-gogi, thossok ma tiflahx (dardir), tkun ma tiflahx (rimettar), glandoli minfuhin jew raxx
Q‘;a -gilda. Is-sintomi normalment idumu jumejn sa 7 ijiem. Jista’ wkoll ikollok dengue izda ma turi I-
bda sintomu (imsejha “asintomatika”).

@da ta’ dengue tirrizulta f’sintomi inkluz deni, ugigh ta’ ras, ugigh wara I-ghajnejn, ugigh fil-

Xi drabi dengue tista’ tkun severa bizzejjed li jkollok tmur I-isptar u f’kazijiet rari, din tista’ tikkawza
mewt. Dengue severa tista’ tqabbdek deni gholi u Xi wahda minn dawn li gejjin: ugigh addominali (ta’
zaqq) sever, mard persistenti (rimettar), tehid tan-nifs malajr, fsada severa, fsada fl-istonku, hanek bi
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fsada, thossok ghajjien, thossok bla kwiet, koma, ikollok a¢cessjonijiet (attakki ta’ puplesija) u
insuffi¢jenza tal-organi.

2. X’ghandek tkun taf gabel ma inti jew il-wild tieghek juza Dengvaxia &

Biex tizgura li Dengvaxia huwa xieraq ghalik jew ghall-wild tieghek, huwa importanti li tghid lit-
tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk xi wiehed mill-punti t’hawn taht japplika gh.
ghall-wild tieghek. Jekk hemm xi haga li ma tifhimhiex, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew Illu‘/
tieghek biex jispjegalek.

Tuzax Dengvaxia jekk inti jew il-wild tieghek

o Jaf li inti allergiku ghas-sustanza attiva jew ghal xi sustanza ohra ta’ Deng% mnizzla fis-
sezzjoni 6)

o kellu reazzjoni allergika wara li uzajt Dengvaxia gabel. Sinjali ta’ reazzjeii allergika jistghu

jinkludu raxx bil-hakk, qtugh ta’ nifs u netha tal-wicc u I-ilsien
o ghandu sistema immuni dghajfa (id-difizi naturali tal-gisem). Dan jista*jkun minhabba difett

genetiku jew infezzjoni tal-HIV \

o ged jichu medicina li taffettwa s-sistema immuni (bhal kortikoSterojdi ta’ doza gholja jew
kimoterapija). It-tabib tieghek mhuwiex ser juza Dengvaxi imghat wara li twaqqaf il-
kura. 2 }

. tgila jew qged tredda’. fb

Twissijiet u prekawzjonijiet

Li tigi mlaggam minghajr ma tkun infettat preéeden |I -virus tad-dengue tista’ twassal ghal
zieda fir-riskju ta’ mard tad-dengue li jkun iktar ser . ' sta’ jwassal li jkollok bzonn tigi rikoverat
I-isptar jekk aktar tard tingidem minn nemusa infetta dengue

Qabel ma taghti Dengvaxia, it-tabib, l-ispizjar jew I-infermier tieghek ghandhom jiccekkjaw jekk int
jew it-tifel / tifla tieghek qgatt kinux infettatib'lQnr s tad-dengue u jghidlek jekk ikunx mehtieg test.

Kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill- mfe\e\rleghek gabel tuza Dengvaxia jekk inti jew il-wild
tieghek:

o ghandkom deni hafif sa gholi j arda akuta. M’intix ser tir¢ievi Dengvaxia sakemm inti jew
il-wild tieghek tkunu rkupr

o gatt kellkom xi proble ha meta tinghataw vac¢in. It-tabib tieghek ser jikkunsidra bir-
reqga r-riskji u | benef Cj1 Yat- tllqlm

o gatt takom hass hag ‘@ injezzjoni. Jista’ jsehh hass hazin, u Xi drabi waqgha, (I-aktar fiz-
zghazagh) wara, j ansitra gabel, xi injezzjoni b’labra.

Vjaggaturi

It-tilgim mhuwiexdrr omandatjekk int gatt m’ghixt f*zoni fejn infezzjonijiet ta’ dengue isehhu
regolarment u je i ged tippjana li tivvjagga b’mod mhux frekwenti fZzona fejn infezzjonijiet ta’
dengue isehhu regolarment.

Inform ’Sd importanti dwar il-protezzjoni pprovduta

Bhalku t¢in iehor, Dengvaxia jista’ ma jipprotegix lil kull min tlaggam. Inti ghandek tkompli
tipprlilek innifsek kontra gdim tan-nemus anki wara t-tilgim.

-tilgim, ghandek tikkonsulta tabib jekk inti jew il-wild tieghek tahseb li jista’ jkollkom
zzjoni ta’ dengue, u zviluppajtu xi wiehed mis-sintomi li gejjin: deni gholi, ugigh addominali
sever, rimettar persistenti, tehid tan-nifs malajr, hanek bi fsada, gheja, nuggas ta’ kwiet u demm fir-

rimettar.

Prekawzjonijiet addizzjonali ghall-protezzjoni

Ghandek tiehu prekawzjonijiet sabiex tipprevjeni gdim tan-nemus. Dan jinkludi li tuza ripellenti tal-
insetti, tilbes ilbies protettiv, u tuza nets tan-nemus.
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Tfal izghar
Taghtix dan il-vaccin lil tfal ta’ eta ingas minn 6 snin peress li s-sigurta u l-effikacja ta’ Dengvaxia ma
gewx stabbiliti.

Medic¢ini jew vaééini ohra u Dengvaxia
Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk inti jew il-wild tieghek ged tuzaw, uzajtu dan l-ahhar j &
tistghu tuzaw Xi vaccini jew medic¢ini ohra. @

B’mod partikolari, ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tichu xi wahda minn da

o medicini li jaffettwaw id-difizi naturali tal-gisem (sistema immuni) bhal kortikostergj
gholja jew kimoterapija. F’dan il-kaz, it-tabib tieghek mhuwiex ser juza Dengvax@z?
4 gimghat wara li twaqqgaf il-kura. Dan minhabba li Dengvaxia jista’ jkun ma @mx tajjeb kif

suppost.

o medic¢ini msejha “immunoglobulini” jew prodotti tad-demm li fihom im &(obulini, bhal
demm jew plazma. F’dan il-kaz, it-tabib tieghek mhuwiex ser juza De la sa 6 gimghat, u
preferibbilment mhux ghal 3 xhur wara li twaqgaf il-kura. Dan minh@ll Dengvaxia jista’
jkun ma jahdimx tajjeb kif suppost.

Dengvaxia jista’ jinghata fl-istess hin mal-vac¢cin tad-Diphtherig; nus, Pertussis jew mal-
vaccini rikombinanti tal-Papillomavirus Uman. Injezzjonijiet tar minn vac¢¢in wiehed fl-
istess hin ghandhom jinghataw f’siti ta’ injezzjonijiet diffe@

Tgala u treddigh @

Tuzax Dengvaxia jekk inti jew bintek tqgila jew ged tred@ inti jew bintek:

o qeghdin f’eta li jista’ jkollkom t-tfal, ghandkom metodu effettiv ta’ kontracezzjoni sabiex
tevitaw tqala ghal tal-inqas xahar wara kull ddia engvaxia.

o tahseb li inti jew bintek tistghu tkunu tgal je d tippjanaw li jkollkom tarbija, itolbu I-parir
tat-tabib, tal-ispizjar jew tal-infermier tag&hal parir gabel tuzaw Dengvaxia.

L 4
Sewgan u thaddim ta’ magni \}
Dengvaxia ghandu effett zghir fuq il-hila biexNssuq u thaddem magni.

Dengvaxia fih 8 mikrogrammi ta’ alanine f’kull doza ta’ 0.5 ml. Phenylalanine jista’ jkun ta’
periklu jekk ghandek phenylketosuriaz»(PKU), disturb genetiku rari fejn ikun hemm akkumulazzjoni
ta’ phenylalanine minhabba ki -& ma jkunx jista’ jnehhih b’mod effettiv.

Dengvaxia fih phenylalanine, sodi@%orbitol

.
Dengvaxia fih ingas min N 1 ta’ sodium (23 mg) ghal kull doza ta’ 0.5 ml, jigifieri tista’ tghid li
effettivament huwa “nie is-sodium”.

Dengvaxia fih 1.76milli€rammi ta’ sorbitol f’kull doza ta’ 0.5 ml.

3. Kif gﬁ@ek tuza Dengvaxia

Infezzj ecedenti ta’ dengue trid tigi kkonfermata b’test, jew iddokumentat fl-istorja medika jew
mag bel it-tilgima.

D axia jinghata mit-tabib jew mill-infermier tieghek bhala injezzjoni taht il-gilda (injezzjoni taht
ﬁgl a) fil-parti ta’ fuq tad-driegh. Dan m’ghandux jigi injettat f’vazu.

anti jew il-wild tieghek ser jircievi 3 injezzjonijiet ta’ 0.5 mL — wahda kull 6 xhur.
o L-ewwel injezzjoni ser tinghata fid-data maghzula jew skedata.
o It-tieni injezzjoni, 6 xhur wara I-ewwel injezzjoni.
o It-tielet injezzjoni, 6 xhur wara t-tieni injezzjoni.

Dengvaxia ghandu jintuza skont rakkomandazzjonijiet uffi¢jali.
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Istruzzjonijiet ghall-preparazzjoni tal-va¢éin mahsuba ghall-professjonisti medi¢i u tal-kura tas-
sahha huma inkluzi fl-ahhar tal-fuljett.

Jekk inti jew il-wild tieghek jagbez injezzjoni ta’ Dengvaxia
o Jekk inti jew il-wild tieghek jagbez injezzjoni skedata, it-tabib taghkom ser jiddeciedi met &
jaghti l-injezzjoni magbuza. Huwa importanti li inti jew il-wild tieghek isegwi I—istruzzjo&@
tat-tabib, tal-ispizjar jew tal-infermier taghkom dwar injezzjoni ta’ segwitu.
o Jekk tinsa jew ma tkunx tista’ tmur lura ghall-hin skedat, itlob il-parir tat-tabib, tal—i 7]
I-infermier tieghek. }
jew li

jew

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar I-uzu ta’ dan il-prodott, stagsi lit-tabib, lill-ispiz
infermier tieghek. b

4. Effetti sekondarji possibbli $

Bhal kull medicina ohra Dengvaxia jista’ jikkawza effetti sekondariji, ghalk& ma jidhrux f’kulhadd.

Reazzjonijiet allergici serji (anafilattici) k
Jekk isehh xi wieched minn dawn is-sintomi wara li thalli I-post fejriNatijew il-wild tieghek ircivejtu
injezzjoni, ikkuntattja tabib immedjatament:

diffikulta biex tichu n-nifs @
ilsien jew xufftejn b’kulur blu
raxx "Q

nefha tal-wic¢ jew tal-grizmejn

pressjoni tad-demm baxxa li tikkawza sturda \ent hass hazin
sensazzjoni f’daqqa u serja ta’ mard jew s@ﬁ meta I-pressjoni tad-demm tinzel f’daqqa li

tikkawza sturdament u li tintilef minn sen hbit tal-galb mghaggel marbut ma” diffikulta
biex tiehu n-nifs. ’\

Dawn is-sinjali jew sintomi (reazzjoniji %attiéi) normalment jizviluppaw ftit wara li tinghata I-
injezzjoni u waqt li inti jew il-wild tie%* unu ghadkom fil-klinika jew fil-kirurgija tat-tabib.
F’kazijiet rari hafna, dawn jistghu jst@wkoll wara li tir¢ievi Xi vacéin (jistghu jaffettwaw sa

persuna 1 minn kull 10,000). Q
L 4
oW\

Reazzjonijiet serji ohra (
Ghal xi persuni li ma kinyX- ati b’dengue gabel it-tilgim, jista’ jkun hemm riskju akbar li jkollhom

marda ta’ dengue aktar s 1'tkun tehtieg dhul fl-isptar jekk aktar tard jingidmu minn nemusa
infettata b’dengue. Dap=if®siskju akbar jista’ prin¢ipalment jibda matul it-tielet sena wara l-ewwel
injezzjoni.

Effetti sekonda@a
L-effetti sekgpdarji’li gejjin sehhew waqt studji fi tfal, zghazagh u adulti. Hafna mill-effetti seondarji
sehhew fi%ﬂ ijiem wara li r¢ivew I-injezzjoni ta’ Dengvaxia.
Ko @na: (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)
o W%h ta’ ras
o O igh fil-muskoli (mijalgija)
{ thossok generalment ma tiflahx (telga)
Qo dghufija (astenija)
o reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni: ugigh u hmura (eritema)
o deni.
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Komuni: (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)
o reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni: tbengil (ematoma), netha u hakk (pruritu).

Mhux komuni: (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 100)
infezzjonijiet tal-imnieher jew tal-grizmejn (apparat respiratorju ta’ fuq)
ugigh jew nefha tal-imnieher jew tal-grizmejn (nazofaringite)

thossok sturdut @
grizmejn jugghuk (ugigh orofaringeali) W
soghla . W
thossok ma tiflahx (dardir) {\

rimettar

raxx (eruzzjoni tal-gilda) O

ugigh fl-ghonq &/

tkexkix ta’ bard $

ebusija tal-gilda fis-sit tal-injezzjoni (indurazzjoni tas-sit tal-injezzjopi

emorragija fis-sit tal-injezzjoni.

Rari hafna: (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10,000) §'

o reazzjonijiet allergici
Effetti sekondarji addizzjonali f’adulti: b

Mhux komuni: (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1@
glandoli minfuhin (limfadenopatija) ’(Q

halq xott
eruzzjoni tal-gilda mal-gisem kollu (raxx gen&a

ugigh fil-gogi (artralgja)
shana fis-sit tal-injezzjoni
gheja .

Effetti sekondarji addizzjonali fi tfal ad\okxxenti (minn eta ta’ 6 sa u inkluz 17-il sena):
Rari: (jistghu jaffettwaw sa persuna %kull 1,000)

o igattar imniehrek (rinorrea) @
o raxx bil-hakk (urtikarja). Q

L 4
Rappurtar tal-effetti sekontﬁlrjlK
Jekk ikollok xi effett sekofidatjug’kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek. Dan jinkludi
xi effett sekondarju possiabli It mhuwiex elenkat f*dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti
sekondarji direttamen zz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla f* Appendici V. Billi
tirrapporta I-effetti se rji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’
din il-medicina.

5. Kif{; Dengvaxia

Zom vaxia fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

Tygz ngvaxia wara d-data ta’ meta jiskadi li tidher fuq il-kartuna wara JIS. Id-data ta’ meta tiskadi
i ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

QAhZen fi frigg (2°C sa 8°C).
Taghmlux fil-friza.

Zomm il-vaééin fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqga” mid-dawl.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Wara li jithallat (rikostituzzjoni) bis-solvent ipprovdut, il-prodott ghandu jintuza fi zmien 6 sighat jekk
jinhazen f’temperatura bejn 2°C u 8°C (jigifieri, fi frigg) u jigi protett mid-dawl.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent. &

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra Wc
X*fih Dengvaxia /\/

L 4
o Wara r-rikostituzzjoni, doza wahda (0.5 ml) fiha 4.5-6.0 log10 CCIDso* ta’ kull thp ta’ virus
ta’ deni dengue isfar kimeriku** (1, 2, 3 u 4) (haj, attenwat). O
* CCIDso: 50 % Doza Infettiva tal-Koltura ta¢-Celluli. &
**  Prodott f’¢elluli Vero permezz ta’ teknologija rikombinanti tad-D n il-prodott fih
organizmi genetikament modifikati (GMOs).

o Is-sustanzi mhux attivi I-ohra huma: amminoacidi essenzjali inkluz P,kalalanine, amminoacidi
mhux essenzjali, Arginine hydrochloride, Sucrose, Trehalose dihydrate, Sorbitol (E420),
trometamol, urea, sodium chloride, ilma ghall-injezzjonijiet w chloric acid u sodium

hydroxide ghall-aggustament tal-pH. z

Kif jidher Dengvaxia u I-kontenut tal-pakkett

Dengvaxia huwa trab u solvent ghal sospensjoni ghall-inj Dengvaxia huwa pprovdut bhala trab
f’kunjett ta’ 5 dozi u solvent f’kunjett ta’ 5 dozi (2.5 ml)%b u s-solvent ghandhom jithalltu
flimkien gabel I-uzu. \

Dengvaxia jigi f’pakketti ta’ 5 (kunjetti ta’ vaééin$£vent ipprovduti fl-istess kaxxa).

It-trab huwa trab abjad, omogenu, imnixxefbil-friza b’retrazzjoni possibbli fil-bazi (kejk f’forma ta’

¢irku possibbli). \\

L 4
Is-solvent (0.9% sodium chloride sol@qzu') huwa soluzzjoni limpida, bla kulur.

Wara rikostituzzjoni bis-solvent i @t, Dengvaxia huwa likwidu ¢ar, bla kulur bil-prezenza
possibbli ta’ partikuli bojod ghal%héenti.
L 4
Detentur tal-Awtorizzazzjeqi @—qughid fis-Sug:
Sanofi Winthrop Industri
82 Avenue Raspail
94250 Gentilly @
Franza @
Manifattur:
SANOFI P UR
Parc Industrigl,d’Incarville

2710 -Reuil
Fran%®e

QS NOFI PASTEUR NVL

31-33 Quai Armand Barbes
69250 Neuville-sur-Sadne

Franza
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Ghal kull taghrif dwar din il-medicina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur

tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Sug:

Belgié/ Belgique /Belgien
Sanofi Belgium

Lietuva
Swixx Biopharma UAB

Tel: +420 233 086 111

tel.: +32 2 710.54.00 Tel.: +3705 236 91 40 ’(
Bbarapust Luxembourg/Luxemburg 4
Swixx Biopharma EOOD Sanofi Belgium /\/
Ten.: +359 (0)2 4942 480 tel.: +32 2 710.54.00 N
Ceska republika Magyarorszag '\V
Sanofi s.r.o. sanofi-aventis zrt {

Tel.: +36 1 505 0055

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Tel.: 0800 54 54 010

Danmark Malta -~
Sanofi A/S Sanofi S.r.1.

Tel: +45 4516 7000 Tel: +39 02 3939427
Deutschland Nederland

Sanofi B.V.

Tel: +31 20 2@&

Tel: +34 93 485 94 00

Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 21 130

Eesti Norge g

Swixx Biopharma OU Sanofi-a@ orge AS
Tel.: +372 640 10 30 Tel: 107100
EMada Os i

Sanofi-Aventis Movonpocmnn AEBE \?_ g \(/f)n gcs) g?_%H
TnA.+30 210 900 16 00 ~ '
Espafia <¢’Blska

sanofi-aventis, S.A. . Sanofi Pasteur Sp. z o.0.

Tel.: +48 22 280 00 00

France

Sanofi Winthrop Industrie
Tél: 0800 222 555

Appel depuis I’étranger : +33 1 5'@23 23

Portugal
Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 351 21 35 89 400

Hrvatska .

Swixx Biopharma d.0.0 ,é\Q
\/

Romania
Sanofi Romania SRL
Tel.: +40(21) 317 31 36

Tel.: +385 1 2078500 ,

Ireland
sanofi-aventis Ireland ANOFI

Tel: + 353 (0) 1 40

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel.: +386 1 235 51 00

Island
Vistor

Tel : +354 53@

Slovenska republika
Swixx Biopharma s.r.o.
Tel.: +421 2 208 33 600

L +357 —22 741741

Italia Suomi/Finland
Sanofi slgi Sanofi Oy
Tel: §00536389 Tel: +358 (0) 201 200 300
Korpde” Sverige
. apaellinas Ltd. Sanofi AB

Tel: +46 8-634 50 00

Latvija
%wixx Biopharma SIA
Tel.: +371 6 616 47 50

United Kingdom (Northern Ireland)
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +44 (0) 800 035 2525
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Dan il-fuljett Kien rivedut I-ahhar £ [{XX/SSSS}].
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni ddettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea
ghall-Medicini: http://www.ema.europa.eu. &

It-taghrif li jmiss ged jinghata biss ghall-professjonisti tal-kura tas-sahha biss: /b

o Bhal kull vacéin injetabbli iehor, kura u supervizjoni medika xierga ghandhom dejj unu
disponibbli mill-ewwel fil-kaz ta’ reazzjoni anafilattika wara |-ghoti ta’ Dengvaxig.

o Dengvaxia m’ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali ohra fl-istess siringa.

o Dengvaxia m’ghandux jinghata permezz ta’ injezzjoni intravkasulari taht I irkostanza..

o L-immunizzazzjoni ghandha ssir permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda (SC feribbilment fil-
parti ta’ fuq tad-driegh fil-parti tad-deltojd.

o Sinkope (hass hazin) tista’ ssehh wara, jew sahansitra gabel, kwalun ilgim bhala rispons
psikogeniku ghal injezzjoni b’labra. Ghandu jkun hemm fis-sehh iroé uri ghall-prevenzjoni

ta’ korriment minn waqghat u sabiex jigu mmaniggjati reazzonijiet.sinkopali.

Rikostituzzjoni u mmaniggjar tad-dags tal-pakkett ta’ hatha dozto
Dengvaxia ghandu jigi rikostitwit gabel I-ghoti. @
Dengvaxia jigi rikostitwit billi s-solvent ipprovdut kollu % sodium chloride soluzzjoni )jigi

ttrasferit fil-kunjett ta’ 5 dozi b’tapp tat-tip flip-off g(; il-kunjett ta’ 5 dozi ta’ trab imnixxef bil-
friza b’tapp tat-tip flip-off kannella medju, permezz ta’ a sterili u labra.

1. Uza siringa sterili u labra ghat-trasferiment tas-solvent.
2. Ittrasferixxi I-kontenut kollu tal-kunjett tas-solvent (b’tapp tat-tip flip-off griz skur) fil-
kunjett li fih it-trab (tapp tat-tigﬂip-o kannella medju).

3. Hawwad bil-mod sakemm it-t all kompletament.

huwa likwidu car, bla kulur bil-prez ssibbli ta’ partikuli bojod ghal traslucenti (ta’ natura
endogena).

L 4
Is-sospensjoni ghandha tigi spezzjonag}vwalment gabel I-ghoti. Wara r-rikostituzzjoni, Dengvaxia

L 4
Wara li jinhall kompletament@ébed doza ta’ 0.5 ml tas-sospensjoni rikostitwita fl-istess siringa.
Ghandhom jintuzaw Siri il u labra gdida biex tingibed kull wahda mill-5 dozi. 1d-dags
rakkomandat tal-labra li jintuza huwa 23G jew 25G.
Qabel kull injezzjoni,%ﬂspensjoni rikostitwita ghandha tithallat bil-mod ghal darb’ohra.
Kuntatt ma’ dizisfettanti ghandu jigi evitat peress li dawn jistghu jinattivaw il-virusis tal-vaccin.

Wara rikog&%p’oni bis-solvent ipprovdut, Dengvaxia ghandu jintuza fi zmien 6 sighat.

Kunj tti@unu intuzaw parzjalment ghandhom jinzammu bejn 2°C u 8°C (jigifieri, fi frigg) u jigu
protébn -dawl.

nkwe doza tal-vac¢in li tibga’ ghandha tintrema fl-ahhar tas-sessjoni tal-immunizzazzjoni jew fi
Q ien 6 sighat wara r-rikostituzzjoni, skont liema wahda ssehh I-ewwel.
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Kunjett ta’ hafna dozi li jkun intuza parzjalment ghandu jintrema immedjament jekk:
. Il-gbid tad-doza sterili ma jkunx gie osservat bis-shih.
. Ma ntuzawx siringa sterili u labra gdida ghar-rikostituzzjoni jew ghall-gbid ta’ kull wahda mid-

dozi precedenti.
Hemm xi suspett li I-kunjett li jkun intuza parzjalment ikun ikkontaminat. &
. Hemm evidenza vizibbli ta’ kontaminazzjoni, bhal bidla fid-dehra.

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa” wara I-uzu tal-prodott b%ﬂ
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali. N &
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