


V Dette legemidlet er underlagt serlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sé raskt
som mulig. Helsepersonell oppfordres til & melde enhver mistenkt bivirkning. Se pkt. 4.8 for
informasjon om bivirkningsrapportering.

1. LEGEMIDLETS NAVN

VEPACEL injeksjonsvaske, suspensjon i flerdosebeholder
Pre-pandemisk influensavaksine (HSN1) (helvirus, inaktivert, fremstilt i cellekultur)

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSETNING @
1 dose (0,5 ml) inneholder: \6
Influensavirus (helvirus, inaktivert) som inneholder antigen* fra stamme: \@

A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 mikrogram**

* produsert i Vero-celler ’\\
**  hemagglutinin \\

Dette er en flerdosebeholder. Se pkt. 6.5 for antall doser per hettegl 6

For fullstendig liste over hjelpestofter, se pkt. 6.1. . Q
3. LEGEMIDDELFORM ®K
Suspensjon til injeksjon. &

Klar til opaliserende suspensjon. t

4. KLINISKE OPPLYSNIN@@

4.1 Indikasjoner K

Aktiv immunisering mot %m HS5NI av influensa A-virus.

Denne indikasjopen er\gsert pd immungenisitetsdata fra personer med alder 6 méneder eller hoyere
etter adminis av to doser med vaksine tilberedet med H5SN1-undertypestammer (se pkt. 5.1).

e)

Bruken av vaksinen ber vare i samsvar med offisielle anbefalinger.

4 2g og administrasjonsmate

v e og barn fra 6 maneder og oppover:

En dose pa 0,5 ml pa en valgt dato.

En dose nummer to pa 0,5 ml skal gis etter et intervall pa minst tre uker.

andre pediatriske populasjoner
Ingen data er tilgjengelig vedrerende sikkerhet og effekt av VEPACEL hos barn yngre enn 6 maneders
alder.



Administrasjonsméte
Immunisering skal utferes ved intramuskular injeksjon inn i deltoidmuskelen eller i anterolateral del
av laret (avhengig av muskelmasse).

Se pkt 6.6 for administrasjonsinstruksjoner.
4.3 Kontraindikasjoner

Tidligere anafylaktiske reaksjoner overfor virkestoffet eller overfor noen av hjelpestoffene som er
listet opp 1 pkt. 6.1, eller reststoffer (formaldehyd, benzonase, sukrose, trypsin, Vero-vertscelleprotein).
Hvis vaksinering anses som n@dvendig, skal ressurser for gjenoppliving vaere umiddelbart

tilgjengelige ved behov (se pkt. 4.4). @

4.4 Advarsler og forsiktighetsregler \6

Denne vaksinen kan inneholde spor av formaldehyd, benzonase, sukrose, trypsin og
Vero-vertscelleprotein, som brukes i produksjonsprosessen. Derfor kan det foreko
overfolsomhetsreaksjoner. m

L 2
Som for alle injiserbare vaksiner skal alltid relevant medisinsk behandlin \akning vare
umiddelbart tilgjengelig i tilfelle en sjelden anafylaktisk hendelse forek er administrering
av vaksinen. g

Overfolsomhetsreaksjoner, inkludert anafylakse, er blitt rappo k av lignende helvirus,
Verocelle-derivert HIN1 influensavaksine administrert un arRlethiperiode. Slike reaksjoner har
forekommet bade hos pasienter med tidligere multiple allﬁ hos pasienter uten kjent allergi.

Immunisering skal utsettes hos pasienter med alv kykdom eller akutt infeksjon.
VEPACEL skal ikke administreres intravas a@
Det foreligger ingen data for VEPACE av subkutan administrasjonsvei. Derfor mé
helsepersonell vurdere fordeler og myligg/rifikoer ved administrasjon av vaksinen til personer med
trombocytopeni eller eventuell bl styrrelse som kan kontraindisere intramuskulaer injeksjon,
med mindre den mulige fordelerﬁ ¢ enn risikoen for blgdninger.

Antistoffreaksjon hos pasj d endogen eller iatrogen immunsuppresjon kan vere utilstrekkelig.
Det kan hende at en ifgauMeaksjon ikke blir indusert hos alle personer som fér vaksinen (se pkt. 5.1).

k&&d andre legemidler og andre former for interaksjon

ﬁ gen data om samtidig administrasjon av VEPACEL og andre vaksiner. Hvis

4.5 Inte6a

Det foreligde
imigl

globulin skal ikke gis sammen med VEPACEL, med mindre det er nedvendig i en akutt
medisinsk situasjon for & gi umiddelbar beskyttelse. Om nedvendig kan VEPACEL gis samtidig
som normal eller spesifikk immunglobulin i separate ekstremiteter.

Den immunologiske reaksjonen kan bli redusert hvis pasienten behandles med immunsuppressive
midler.

Etter vaksinering mot influensa er det blitt observert falske positive serologipreveresultater med
ELISA-metoden for antistoffer mot humant immunsviktvirus-1 (HIV-1), hepatitt C-virus og spesielt
HTLV-1. I slike tilfeller er Western Blot-metoden negativ. Disse forbigdende falske positive
resultatene kan skyldes IgM-produksjon som reaksjon pa vaksinen.



4.6 Fertilitet, graviditet og amming
Sikkerheten til VEPACEL under graviditet og amming er ikke blitt evaluert 1 kliniske forsek.

Studier pa dyr med H5N1-stammevaksiner (A/Vietnam/1203/2004 og A/Indonesia/05/2005) indikerer
ikke direkte eller indirekte skadelige virkninger nar det gjelder fertilitet, drektighet, utvikling av
embryo/foster, fadsel eller postnatal utvikling (se pkt. 5.3).

Helsepersonell skal vurdere ngye mulige risikoer og fordeler for hver spesifikk pasient for VEPACEL
foreskrives.

Bruk av VEPACEL under graviditet og amming kan vurderes i en pre-pandemisituasjon de%@

hensyn til offisielle anbefalinger.

VEPACEL har liten pévirkning péd evnen til & kjore bil og bruke maskiner. \\®

4.7 Pavirkning av evnen til 4 Kjore bil og bruke maskiner
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4.8 Bivirkninger 5\\
a) Sammendrag av sikkerhetsprofil : 6

. Voksne, eldre personer og spesielle risikogrupper . Q
Det er blitt utfort kliniske forsek med H5N1-vaksinen (se &'\ or mer informasjon om
H5N1-vaksinene) hos ca. 3700 personer (med aldegsg a 18 til 59 ar og 60 ar og over) og hos
spesielle risikogrupper med ca. 300 personer hver, od av immunkompromitterte personer og
personer med kroniske sykdomstilstander. Bivir% c¥er vist 1 tabellen nedenfor.

Sikkerhetsprofilen til immunkompromittertg & r og pasienter med kroniske sykdomstilstander
tilsvarer sikkerhetsprofilen hos friske vq ' Nagrcldre personer.

o Spedbarn, barn og ungdon&

Barn og ungdom i alderen 3 :
I et klinisk forsek fikk 30gagn er i alderen 9 til 17 ar og 153 barn i alderen 3 til 8 ar HSN1-
vaksinen. Hyppighete kaWkteren av symptomene etter forste og andre vaksinering var

sammenlignbare med 8 so ble observert hos friske voksne og eldre personer.

Spedbarn b& eren 6 til 35 méneder:
I et klinisk ¥6r; e H5N1-vaksinen administrert til 36 spedbarn i alderen 6 til 35 maneder.

De @bivirkningene fra et pediatrisk forsek med H5N1-vaksinen er oppfert nedenfor.



b)  Tabell over bivirkninger

Bivirkninger er angitt i henhold til felgende frekvens:

Sveert vanlige (>1/10)

Vanlige (>1/100 til <1/10)

Mindre vanlige (>1/1000 til <1/100)
Sjeldne (>1/10 000 til <1/1000)
Sveert sjeldne (<1/10 000)

Bivirkninger (voksne og eldre personer)

Organklassesystem (SOC) Foretrukket MedDRA-term Frekvens
INFEKSIOSE OG Nasofaryngitt Vanlige
PARASITTZARE SYKDOMMER
SYKDOMMER I BLOD OG Lymfadenopati
LYMFATISKE ORGANER
PSYKIATRISKE LIDELSER Sevnlashet
NEVROLOGISKE SYKDOMMER | Hodepine

Svimmelhet
Somnolens re vanlige
Sensoriske forstyrrelser (parestesi, dyses eﬁ anlige

dysestesi, hypoestesi, dysgeusi og brenne

folelse)
Synkope Mindre vanlige
OYESYKDOMMER Konjunktivitt Mindre vanlige
yeirritasjon Mindre vanlige
SYKDOMMER I @RE OG Vertigo 3 \k L Vanlige
LABYRINT Oresmerte \ Mindre vanlige
Plutselig herselstap Mindre vanlige
KARSYKDOMMER Hypotensjon Mindre vanlige
SYKDOMMER Orofaryngeal sgte Vanlige
I RESPIRASJONSORGANER, Hoste Vanlige
THORAX OG MEDIASTINUM Dyspné Mindre vanlige
Tett ne Mindre vanlige
i Mindre vanlige
Mindre vanlige
GASTROINTESTINALE Vanlige
SYKDOMMER ckninger Mindre vanlige
Mindre vanlige
@ Abdominal smerte Mindre vanlige
Dyspepsi Mindre vanlige
HUD- OG Hyperhidrose Vanlige
UNDERHUDSSYKDO R Klee Vanlige
& Utslett Mindre vanlige
® ) Urtikaria Mindre vanlige
SKLER, Artraligi Vanlige
0, KJELETT Myalgi Vanlige
LIDELSER OG Tretthet Sveert vanlige
Pyreksi Vanlige
S RASJONSSTEDET Frysninger Vanlige
Ubehag Vanlige
Influensalignende sykdom Mindre vanlige
Ubehag i brystet Mindre vanlige
Reaksjoner pa injeksjonsstedet
. Smerte pa injeksjonsstedet Sveert vanlige
o Indurasjon pa injeksjonsstedet Vanlige
. Erytem pa injeksjonsstedet Vanlige
. Hevelse pé injeksjonsstedet Vanlige
. Bledning pa injeksjonsstedet Vanlige
. Irritasjon pa injeksjonsstedet Mindre vanlige
. Klee pa injeksjonsstedet Mindre vanlige
. Bevegelseshemming pa injeksjonsstedet Mindre vanlige
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Bivirkninger (spedbarn, barn og ungdom)

Organklassesystem (SOC) Foretrukket Frekvens
MedDRA-term 6-35 méneder 3-84r 9-17 ar
INFEKSIGSE OG Nasofaryngitt Vanlige Vanlige Vanlige
PARASITTARE SYKDOMMER
METABOLSKE OG Redusert appetitt Vanlige Mindre vanlige | Mindre vanlige
ERNZARINGSMESSIGE
SYKDOMMER
PSYKIATRISKE LIDELSER Insomnia - - Mindre vanlige
Sevnforstyrrelser Vanlige - -
NEVROLOGISKE Svimmelhet - - Mindre Vanl@
SYKDOMMER Hodepine - Vanlige Sveert vopiiee
Grat Vanlige - - %
Somnolens Sveert vanlige -
Hypoestesi - - anlige
OYESYKDOMMER Qyeirritasjon - Mindre vanlige
SYKDOMMER I ORE OG Vertigo - - dre vanlige
LABYRINT
SYKDOMMER Hoste - Mi Mindre vanlige
I RESPIRASJONSORGANER, Orofaryngeal smerte | - Va&\ Vanlige
THORAX OG MEDIASTINUM | Rinoré - % nlige | Mindre vanlige
GASTROINTESTINALE Abdominal smerte - Vanlige
SYKDOMMER Kvalme Vanljge Q lige Vanlige
Brekninger Vanlj Vanlige Mindre | Vanlige
Diaré V_an@ vanlige Mindre vanlige
HUD- OG Hyperhidrose i Mindre vanlige | Vanlige
UNDERHUDSSYKDOMMER Kloe - Mindre vanlige
SYKDOMMER I MUSKLER, Artraligi - Vanlige Vanlige
BINDEVEV OG SKJELETT Myalgi 6 - Vanlige Vanlige
Smerter - - Mindre vanlige
i ekstrergit
GENERELLE LIDELSER OG ' Sveert vanlige Sveert vanlige Sveert vanlige
REAKSJONER PA
ADMINISTRASJONSSTEDET Vanlige Vanlige Vanlige
onsstedet
Vanlige Vanlige Vanlige
injeksjonsstedet
Hevelse pa Vanlige Vanlige Vanlige
injeksjonsstedet
\ Blodning pa Vanlige Vanlige Mindre vanlige
injeksjonsstedet
RN
® Klee pa - Mindre vanlige | Mindre vanlige
injeksjonsstedet
\ Klee i armhulen - Mindre vanlige | Mindre vanlige
Tretthet - Vanlige Vanlige
Pyreksi Sveert vanlige Vanlige Mindre vanlige
Frysninger - - Vanlige
Irritabilitet Sveert vanlige - -
Ubehag - Vanlige Vanlige
Kuldefolelse - Mindre vanlige | Mindre vanlige
. Overvéakning etter markedsfoering

Det foreligger ikke data for overvékning etter markedsforing av VEPACEL.



Celvapan (HIN1)v

Fra overvakning etter markedsfering er folgende bivirkninger blitt rapportert for helvirus
Verocelle-derivert HIN1-vaksine (frekvensen til disse bivirkningene er ikke kjent da de ikke kan
anslas ut ifra tilgjengelige data):

Forstyrrelser i immunsystemet: anafylaktisk reaksjon, overfelsomhet
Nevrologiske sykdommer: feberkramper

Hud- og underhudssykdommer: angiogdem

Sykdommer i muskler, bindevev og skjelett: smerte i ekstremitet

Trivalente sesonginfluensavaksiner
Folgende alvorlige bivirkninger er blitt rapportert fra overvékning etter markedsfering for @
interpandemiske trivalente vaksiner fremstilt av egg:

Mindre vanlige: generelle hudreaksjoner \
Sjeldne: nevralgi, forbigdende trombocytopeni. Allergiske reaksjoner, som i sjeldne tijgl fort til
sjokk, er blitt rapportert.

encefalomyelitt, nevritt og Guillain Barré-syndrom.

Sveert sjeldne: vaskulitt med forbigdende nyrepavirkning. Nevrologiske sykdo\%;m

Melding av mistenkte bivirkninger %

Melding av mistenkte bivirkninger etter godkjenning av legemidlet er et gjor det mulig & overvéke
forholdet mellom nytte og risiko for legemidlet kontinuerlig. Hels pfordres til & melde enhver
mistenkt bivirkning. Dette gjores via det nasjonale meldesyste m Meskrevet i Appendix V.

4.9 Overdosering

Det er ingen rapporterte tilfeller av overdoserin%%&CEL.
5.  FARMAKOLOGISKE EGEN@Q

5.1 Farmakodynamiske egen

Farmakoterapeutisk gruppe: cWyavaksiner, ATC-kode JO7BBO1

I dette punktet beskriv

Pandemiske o -pand®miske vaksiner inneholder influensaantigener som er forskjellige fra
antigenene j in¥ge irus som na er i omlep. Disse antigenene kan betraktes som ’nye” antigener og
a

niske erfaringen med H5N1-vaksinen.

simulerer Wn der mélpopulasjonen for vaksinasjon er immunologisk naive. Data som er

innhentefggie 1-vaksinene, vil stotte vaksinasjonsstrategien som sannsynligvis vil bli brukt for

pa n @ nen: Data for klinisk immungenisitet, sikkerhet og reaksjonsgenisitet innhentet med
V2 r, er relevante for pandemi- og pre-pandemivaksinene.

e, elder personer og spesielle risikogrupper
Immunrespons mot A/Vietnam/1203/2004 (H5N1)
Immungenisiteten til A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen er blitt evaluert i tre kliniske studier hos
voksne 1 alderen 18-59 ar (N = 961) og i to kliniske studier hos personer med alder 60 ar og hoyere
(N =391) ifelge en tidsplan med 0, 21 dager. I tillegg er immungenisiteten blitt evaluert i en
fase 3-studie hos spesifikke risikogrupper med immunkompromitterte personer (N = 122) og pasienter
med kroniske sykdomstilstander (N = 123) ifolge en tidsplan med 0, 21 dager.



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

Immungenisitet hos personer med alder 18 til 59 ar (N = 961) og hos personer med alder 60 ar og
hoyre (N = 391)

Etter primervaksinasjonen var andelen av personer med neytraliserende antistofftiter >20,
serokonversjonsrate og serokonversjonsfaktor malt med mikrongytralisasjonsassay (MN) hos voksne
i alderen 18 til 59 &r og hos eldre personer i alderen 60 &r og heyere som folger:

18-59 ar 60 ar og hoyere

21 dager etter 21 dager etter
1. dose 2. dose 1. dose 2. dose
Serongytraliseringsrate* 44.4 % 69,7 % 51,9% 69,2 %
Serokonversjonsrate** 32,7 % 56,0 % 13,3 % 23,9 %

Serokonversjonsfaktor®** 3,0 4,5 2,0
* MN-titer >20
** >4 ganger okning i MN-titer

2,
***  gkning i geometrisk middelverdi Q\
Xke

Immungenisitet hos immunkompromitterte personer (N = 122) og hos pasienter m

sykdomstilstander (N = 123) \

<
Etter vaksinasjon var raten for personer med ngytraliserende antistofftiter & x konversjonsrate og
serokonversjonsfaktor mélt med mikroneytralisasjonsassay (MN) hos i promitterte personer
og pasienter med kroniske sykdomstilstander som folger:

sienter med kroniske

Immunkompromitterte persode sykdomstilstander
21 dager etter K 21 dager etter
1. dose . 1. dose 2. dose
Serongytraliseringsrate* 24,8 % 44,3 % 64,2 %
Serokonversjonsrate** 9,1% 17,2 % 35,0 %
Serokonversjonsfaktor*** 1,6 Y 2,3 3,0

* MN-titer >20
ok >4 ganger gkning i MN-titer

**%  gkning i geometrisk middelverdi @

Kryssreaktiv immunrespons mot e HSN1-stammer

I en klinisk studie hos voksn| der 18 til 59 ar (N = 265) og hos eldre personer med alder 60 ar
og hayere (N =270) ette sjon med A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen var raten for
personer med kryssnogflrigerende antistoffer malt med MN (titer > 20) som folger:

18-59 ar 60 ér og hoyere
Stamme A/Indonesia/05/2005
21 dager etter 2. dose 21 dager etter 2. dose
351 % 54,8 %

HetAploge boostervaksinasjoner

erolog boostervaksinasjon med en 7,5 pg ikke-adjuvant formulering av
A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen er blitt administrert med en tidsramme pé 12 til 24 méaneder etter
primarvaksinasjon med to doser av A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen i tre kliniske studier hos
voksne med alder 18 til 59 ar og hos eldre personer med alder 60 &r og hayere. En 12 til 24 méneders
heterolog booster er ogsa blitt administrert i en fase 3-studie hos immunkompromitterte personer og
pasienter med kroniske sykdomstilstander.




Serongytraliseringsrater (MN-titer > 20) 21 dager etter en 12 til 24 maneders boostervaksinasjon
med 7,5 pug dose av A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen testet mot bade de homologe og heterologe
stammene var som folger:

Serongytraliseringsrate* 18-59 ér 60 ar og hayere
Testet mot A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia
12-24 maneders booster 89,8 % 86,9 % 82,9 % 75,3 %

* MN-titer >20

Pasienter med kroniske

Serongytraliseringsrate Immunkompromitterte personer sykdomstilstander
Testet mot A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesi
1224 maneders booster 71,6 % 65,7 % 77,5 % 70,8 %

* MN-titer >20 \

En booster med en 7,5 ng ikke-adjuvant formulering av A/Indonesia/05/2005-stammeya
administrert 12 maneder etter en enkeltdoseprimarvaksinasjon med \
A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen ble ogsé evaluert hos voksne i alderen K I

Serongytraliseringsrater (MN-titer > 20) 21 dager etter en 12 méneders b & asjon med 7,5 pg
dose av A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen testet mot bade de homolo erologe stammene
var som folger:

Serongytraliseringsrate™®
Testet mot A/Vietngm A/Indonesia
12-maneders-booster 85,9 % 92,9 %
* MN-titer >20

Spedbarn, barn og ungdom ¢
Immunrespons mot A/Vietnam/1203/2004 (H5N g

Immunogenisiteten for A/Vietnam/1203/20 anmevaksinen er evaluert i en klinisk studie med barn
og ungdom i alderen 9 til 17 ar (N=288 e i alderen 3 til 8 &r (N=146) og med spedbarn og

en tidsplan med 0, 21 dager.

barn i alderen 6 til 35 maneder (NIS]E

Etter primervaksinasjonen var aNgelo™ av personer med noytraliserende antistofftiter >20,
serokonversjonsrate og sero nsfaktor malt med mikrongytralisasjonsassay (MN)
hos spedbarn, barn og un, lom 6 méaneder og 17 &r som folger:

9-17 ar 3-8ar 6-35 mander
MN-maling 21 dager etter 21 dager etter 21 dager etter
1. dose 2. dose 1. dose 2. dose 1. dose 2. dose
te* 52,6 % 85,4 % 17,1 % 72,9 % 3,0% 68,8 %
9,1 % 31,8 % 16,4 % 72,2 % 9,1 % 65,6 %
Sfaktor*** 1,6 3,1 2,1 6,3 1,4 6,8

>20
ger okning i MN-titer
F** Wokning i geometrisk middelverdi

Heterologe boostervaksinasjoner

En heterolog boostervaksinasjon med en 7,5 pg ikke-adjuvant formulering av
A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen er blitt administrert 12 maneder etter en primarvaksine med to
doser av A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen hos barn og ungdom i alderen 9 til 17 ar (N=196),
barn i alderen 3 til 8 &r (N=79) og spedbarn i alderen 6 méneder til 35 maneder (N=25).



Serongytraliseringsrater (MN-titer > 20) 21 dager etter en boostervaksinasjon med 7,5 pug dose av
A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen testet mot bade de homologe og heterologe stammene var
som folger:

Serongytraliseringsrate* 9-17 ar 3-8ar 6-35 maneder
Testet mot A/Vietnam A/Indonesia A/Vietham A/Indonesia A/Vietnam  A/Indonesia
12-maneders booster 94,1 % 93,1 % 94,7 % 97,2 % 100,0 % 100,0 %

* MN titer > 20

Informasjon fra prekliniske studier
Beskyttelseseffekten av VEPACEL mot morbiditet og mortalitet indusert av infeksjon med dedelige doz

av sveert patogent fugleinfluensavirus HSN1 ble evaluert ikke-klinisk i en angrepsmodell med ilder.

Seksten ildere delt i to grupper og vaksinert pé dag 0 og 21 med 7,5 pg A/Vietnam/ 1203/20N e
eller placebo. Alle ilderne ble smittet intranasalt pd dag 35 med en hey dose av den hgyvyj

H5N1-virusstammen A/Vietnam/1203/2004 og overvaket i 14 dager. [ldere Vaksinert& g dose
av A/Vietnam/1203/2004-vaksinen, viste en hgy serokonversjonsrate. A/Vietn 4-vaksinen

gav beskyttelse mot homolog smitte, noe som ble vist ved full overlevelse, r Ftap, mindre
uttalt og kortere gkning i temperatur, mindre markert reduksjon i lymfocytt 1Ngduksjon av
inflammasjon og nekrose i hjernen og luktelappen hos den vaksinerte gru(& enlignet med
kontrolldyr. Alle kontrolldyr dede av infeksjonen. 6

Ikke relevant. ’\Q
5.3 Prekliniske sikkerhetsdata @K

Prekliniske studier viste sma endringer i 1everenzz%&< siumnivaer i en gjentatt dose-toksisitetsstudie

5.2 Farmakokinetiske egenskaper

hos rotter. Klinisk signifikante endringer i en alsiumniva i leveren er enna ikke observert
i humane kliniske studier.

Reproduksjons- og utviklingstoksjsitgts r pad dyr indikerer ikke skadelige virkninger nar det
gjelder hunners fertilitet samt tol&s embryo/foster og pre- og postnatalt.

6. FARMASOYTIS %YSNINGER
6.1 Fortegnelse ovéyhj®pestoffer

Trometamé \
Natriumkloy

Vann tilgAje svasker

Pol \
6.2 § Uforlikeligheter

Da det ikke foreligger undersgkelser vedrerende uforlikeligheter, mé dette legemidlet ikke blandes
med andre legemidler.

6.3 Holdbarhet
2 ar
Etter dpning skal vaksinen brukes umiddelbart. Kjemisk og fysisk stabilitet ved bruk er imidlertid blitt

demonstrert i 3 timer ved romtemperatur.
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6.4 Oppbevaringsbetingelser

Oppbevares i kjoleskap (2 °C — 8 °C).

Skal ikke fryses.

Oppbevares i originalpakningen for & beskytte mot lys.
6.5 Emballasje (type og innhold)

En pakning med 20 multidosehetteglass (type I-glass) med 5 ml suspensjon (10 x 0,5 ml doser) med
propp (brombutylgummi).

Pakningssterrelse pd 20 hetteglass @

6.6 Spesielle forholdsregler for destruksjon og annen hindtering \6

Vaksinen ber oppné romtemperatur for bruk. Rystes for bruk.
Kontroller suspensjonen visuelt for administrering. [ tilfelle partikler og/eller uno% nde skal

vaksinen kasseres. \
0\

Vaksinen inneholder 10 doser a 0,5 ml. N\
Hver dose pa 0,5 ml trekkes opp i en spreyte for injeksjon. %

Ikke anvendt vaksine samt avfall ber destrueres 1 overensstemmels@o ale krav.

Ology Bioservices Ireland LTD

*
7. INNEHAVER AV MARKEDSFQRINGSTILLA@

Wilton Park House &
Wilton Place 6
Dublin 2 6
DO02P447

Ireland @

8. MARKEDSFORIN TELSESNUMMER

EU/1/12/752/001

9. DATO \&RSTE MARKEDSFORINGSTILLATELSE / SISTE FORNYELSE
Dato for @rkedsfmingstillatelse: 17. februar 2012
Da& ornyelse: 04. januar 2017

QOPPDATERINGSDATO

Detaljert informasjon om dette legemidlet er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske
legemiddelkontoret (The European Medicines Agency): http://www.ema.europa.eu.
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V Dette legemidlet er underlagt serlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sé raskt
som mulig. Du kan bidra ved 4 melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon om
hvordan du melder bivirkninger.

1. LEGEMIDLETS NAVN

VEPACEL injeksjonsvaske, suspensjon i ferdigfylt sproyte
Pre-pandemisk influensavaksine (H5N1) (helvirus, inaktivert, fremstilt i cellekultur)

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSETNING @
1 dose (0,5 ml) inneholder: \%
Influensavirus (helvirus, inaktivert) som inneholder antigen* fra stamme: \@
A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 mikrogram**

* produsert i Vero-celler ’\\
**  hemagglutinin \\

Vaksinen leveres i en ferdigfylt endosesproyte. 6
For fullstendig liste over hjelpestoffer, se pkt. 6.1. Q
3. LEGEMIDDELFORM @K

Suspensjon til injeksjon.

Klar til opaliserende suspensjon. t 6
4. KLINISKE OPPLYSNIN@
4.1 Indikasjoner K

Aktiv immunisering mot

en H5N1 av influensa A-virus.

Denne indikasjonen e pa immungenisitetsdata fra personer med alder 6 maneder eller hoyere
etter administigs@g av to doser med vaksine tilberedet med HSN1-undertypestammer (se pkt. 5.1).

Q . : .
Bruken av % sinen ber vare i samsvar med offisielle anbefalinger.

4.2 g og administrasjonsmate
n

Dosl
e og barn fra 6 maneders alder:
En dose p4 0,5 ml pa en valgt dato.
En dose nummer to pa 0,5 ml skal gis etter et intervall pa minst tre uker.

andre pediatriske populasjoner

Ingen data er tilgjengelig vedrerende sikkerhet og effekt av VEPACEL hos barn yngre enn 6 maneders
alder.
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Administrasjonsméte
Immunisering skal utferes ved intramuskuler injeksjon inn i deltoidmuskelen eller anterolateral
del av laret (avhengig av muskelmasse).

Se pkt 6.6 for administrasjonsinstruksjoner.
4.3 Kontraindikasjoner

Tidligere anafylaktiske reaksjoner overfor virkestoffet eller overfor noen av hjelpestoffene som er
listet opp 1 pkt. 6.1, eller reststoffer (formaldehyd, benzonase, sukrose, trypsin, Vero-vertscelleprotein).
Hvis vaksinering anses som n@dvendig, skal ressurser for gjenoppliving vaere umiddelbart

tilgjengelige ved behov (se pkt. 4.4). @

4.4 Advarsler og forsiktighetsregler \6

Denne vaksinen kan inneholde spor av formaldehyd, benzonase, sukrose, trypsin og
Vero-vertscelleprotein, som brukes i produksjonsprosessen. Derfor kan det foreko
overfolsomhetsreaksjoner. m

L 2
Som for alle injiserbare vaksiner skal alltid relevant medisinsk behandlin, Xakning vere
umiddelbart tilgjengelig i tilfelle en sjelden anafylaktisk hendelse forek er administrering
av vaksinen. q

Overfolsomhetsreaksjoner, inkludert anafylakse, er blitt rappo k av lignende helvirus,
Verocelle-derivert HIN1 influensavaksine administrert un arRlethiperiode. Slike reaksjoner har
forekommet bade hos pasienter med tidligere multiple allﬁ hos pasienter uten kjent allergi.

Immunisering skal utsettes hos pasienter med alv kykdom eller akutt infeksjon.
VEPACEL skal ikke administreres intravas a@
Det foreligger ingen data for VEPACE av subkutan administrasjonsvei. Derfor ma
helsepersonell vurdere fordeler og myligg/rifikoer ved administrasjon av vaksinen til personer med
trombocytopeni eller eventuell bl styrrelse som kan kontraindisere intramuskulaer injeksjon,
med mindre den mulige fordelerﬁ ¢ enn risikoen for blgdninger.

Antistoffreaksjon hos pasj d endogen eller iatrogen immunsuppresjon kan vere utilstrekkelig.
Det kan hende at en ifgauMeaksjon ikke blir indusert hos alle personer som far vaksinen (se pkt. 5.1).

k&&d andre legemidler og andre former for interaksjon

ﬁ gen data om samtidig administrasjon av VEPACEL og andre vaksiner. Hvis

4.5 Inteaa

Det foreligde
imigl

globulin skal ikke gis sammen med VEPACEL, med mindre det er nedvendig i en akutt
medisinsk situasjon for a gi umiddelbar beskyttelse. Om nedvendig kan VEPACEL gis samtidig
som normal eller spesifikk immunglobulin i separate ekstremiteter.

Den immunologiske reaksjonen kan bli redusert hvis pasienten behandles med immunsuppressive midler.
Etter vaksinering mot influensa er det blitt observert falske positive serologipreveresultater med
ELISA-metoden for antistoffer mot humant immunsviktvirus-1 (HIV-1), hepatitt C-virus og spesielt

HTLV-1. I slike tilfeller er Western Blot-metoden negativ. Disse forbigaende falske positive
resultatene kan skyldes IgM-produksjon som reaksjon pé vaksinen.
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4.6 Fertilitet, graviditet og amming

Sikkerheten til VEPACEL under graviditet og amming er ikke blitt evaluert i kliniske forsek.

Studier pa dyr med H5N1-stammevaksiner (A/Vietnam/1203/2004 og A/Indonesia/05/2005) indikerer
ikke direkte eller indirekte skadelige virkninger nér det gjelder fertilitet, drektighet, utvikling av
embryo/foster, fodsel eller postnatal utvikling (se pkt. 5.3).

Helsepersonell skal vurdere ngye mulige risikoer og fordeler for hver spesifikk pasient for VEPACEL
foreskrives.

Bruk av VEPACEL under graviditet og amming kan vurderes i en pre-pandemisituasjon der det tas@
hensyn til offisielle anbefalinger.

4.7 Pavirkning av evnen til 4 kjore bil og bruke maskiner @\

VEPACEL har liten pavirkning pé evnen til & kjore bil og bruke maskiner.

4.8 Bivirkninger 0\\2
a) Sammendrag av sikkerhetsprofil 6\

. Voksne, eldre personer og spesielle risikogrupper

Det er blitt utfert kliniske forsek med HSN1-vaksinen (se p% @mer informasjon om
H5NI1-vaksinene) hos ca. 3700 personer (med aldersgru pﬁx til 59 ar og 60 ar og over) og hos
spesielle risikogrupper med ca. 300 personer hver, 3o av immunkompromitterte personer og
personer med kroniske sykdomstilstander. Bivir vist i tabellen nedenfor.

Sikkerhetsprofilen til immunkompromittertcg e% og pasienter med kroniske sykdomstilstander
tilsvarer sikkerhetsprofilen hos friske voks % cf¥re personer.

o Spedbarn, barn og ungdom @
ar k

Barn og ungdom i alderen 3 til 1
I et klinisk forsek fikk 300 u
vaksinen. Hyppigheten o
sammenlignbare med

er ialderen 9 til 17 &r og 153 barn i alderen 3 til 8 &r HSN1-
ren av symptomene etter forste og andre vaksinering var
e observert hos friske voksne og eldre personer.

Spedbarn og b r%r 6 til 35 maneder:
Iet kliniskéor% 5N1-vaksinen administrert til 36 spedbarn i alderen 6 til 35 maneder.
De obs@ irkningene fra et pediatrisk forsek med H5N1-vaksinen er oppfert nedenfor.

\
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b)  Tabell over bivirkninger

Bivirkninger er angitt i henhold til felgende frekvens:

Sveert vanlige (>1/10)

Vanlige (>1/100 til <1/10)

Mindre vanlige (>1/1000 til <1/100)
Sjeldne (>1/10 000 til <1/1000)
Sveert sjeldne (<1/10 000)

Bivirkninger (voksne og eldre personer)

Organklassesystem (SOC) Foretrukket MedDRA-term Frekvens
INFEKSIOSE OG Nasofaryngitt Vanlige
PARASITTZARE SYKDOMMER
SYKDOMMER I BLOD OG Lymfadenopati
LYMFATISKE ORGANER
PSYKIATRISKE LIDELSER Sevnlashet
NEVROLOGISKE SYKDOMMER | Hodepine

Svimmelhet
Somnolens re vanlige
Sensoriske forstyrrelser (parestesi, dyses eﬁ anlige

dysestesi, hypoestesi, dysgeusi og brenne

folelse)
Synkope Mindre vanlige
OYESYKDOMMER Konjunktivitt Mindre vanlige
yeirritasjon Mindre vanlige
SYKDOMMER I @RE OG Vertigo 3 \k L Vanlige
LABYRINT Oresmerte \ Mindre vanlige
Plutselig herselstap Mindre vanlige
KARSYKDOMMER Hypotensjon Mindre vanlige
SYKDOMMER Orofaryngeal sgte Vanlige
I RESPIRASJONSORGANER, Hoste Vanlige
THORAX OG MEDIASTINUM Dyspné Mindre vanlige
Tett ne Mindre vanlige
i Mindre vanlige
Mindre vanlige
GASTROINTESTINALE Vanlige
SYKDOMMER ckninger Mindre vanlige
Mindre vanlige
@ Abdominal smerte Mindre vanlige
Dyspepsi Mindre vanlige
HUD- OG Hyperhidrose Vanlige
UNDERHUDSSYKDO R Klee Vanlige
& Utslett Mindre vanlige
® ) Urtikaria Mindre vanlige
SKLER, Artraligi Vanlige
0, KJELETT Myalgi Vanlige
LIDELSER OG Tretthet Sveert vanlige
Pyreksi Vanlige
S RASJONSSTEDET Frysninger Vanlige
Ubehag Vanlige
Influensalignende sykdom Mindre vanlige
Ubehag i brystet Mindre vanlige
Reaksjoner pa injeksjonsstedet
. Smerte pa injeksjonsstedet Sveert vanlige
o Indurasjon pa injeksjonsstedet Vanlige
. Erytem pa injeksjonsstedet Vanlige
. Hevelse pé injeksjonsstedet Vanlige
. Bledning pa injeksjonsstedet Vanlige
. Irritasjon pa injeksjonsstedet Mindre vanlige
. Klee pa injeksjonsstedet Mindre vanlige
. Bevegelseshemming pa injeksjonsstedet Mindre vanlige

15




Bivirkninger (spedbarn, barn og ungdom)

Organklassesystem (SOC) Foretrukket Frekvens
MedDRA-term 6-35 méneder 3-84r 9-17 ar
INFEKSIGSE OG Nasofaryngitt Vanlige Vanlige Vanlige
PARASITTZARE
SYKDOMMER
METABOLSKE OG Redusert appetitt Vanlige Mindre vanlige | Mindre vanlige
ERNZARINGSMESSIGE
SYKDOMMER
PSYKIATRISKE LIDELSER Insomnia - - Mindre vanlige
Sevnforstyrrelser Vanlige - -
NEVROLOGISKE Svimmelhet - - Mindre i
SYKDOMMER Hodepine - Vanlige Svae B
Grat Vanlige - -
Somnolens Sveert vanlige -
Hypoestesi - - vanlige
OYESYKDOMMER yeirritasjon - Mindre vanli
SYKDOMMER I URE OG Vertigo - indre vanlige
LABYRINT
SYKDOMMER Hoste - Mindre vanlige
I RESPIRASJONSORGANER, | Orofaryngeal smerte - Vanlige
THORAX OG Rinoré - vanlige | Mindre vanlige
MEDIASTINUM
GASTROINTESTINALE Abdominal smerte PN Vanlige
SYKDOMMER Kvalme Vanlj Vanlige Vanlige
Brekninger Van@ Vanlige Mindre | Vanlige
Diaré i vanlige Mindre vanlige
HUD- OG Hyperhidrose e Mindre vanlige | Vanlige
UNDERHUDSSYKDOMMER | Klge - - Mindre vanlige
SYKDOMMER I MUSKLER, Artraligi = Vanlige Vanlige
BINDEVEV OG SKJELETT Myalgi - Vanlige Vanlige
Smerter i gks er | - - Mindre vanlige
GENERELLE LIDELSER OG | Smerte Sveert vanlige Sveert vanlige Sveert vanlige
REAKSJONER PA ' t
ADMINISTRASJONSSTEDET pa Vanlige Vanlige Vanlige
sstedet
Vanlige Vanlige Vanlige
Jeksjonsstedet
Hevelse pa Vanlige Vanlige Vanlige
injeksjonsstedet
\ Blodning pa Vanlige Vanlige Mindre vanlige
injeksjonsstedet
RN
® Klee pa - Mindre vanlige | Mindre vanlige
injeksjonsstedet
\ Klee i armhulen - Mindre vanlige | Mindre vanlige
Tretthet - Vanlige Vanlige
Pyreksi Sveert vanlige Vanlige Mindre vanlige
Frysninger - - Vanlige
Irritabilitet Sveert vanlige - -
Ubehag - Vanlige Vanlige
Kuldefolelse - Mindre vanlige | Mindre vanlige
. Overvéakning etter markedsfoering

Det foreligger ikke data for overvékning etter markedsforing av VEPACEL.
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Celvapan (HIN1)v

Fra overvakning etter markedsfering er folgende bivirkninger blitt rapportert for helvirus
Verocelle-derivert HIN1-vaksine (frekvensen til disse bivirkningene er ikke kjent da de ikke kan
anslas ut ifra tilgjengelige data):

Forstyrrelser i immunsystemet: anafylaktisk reaksjon, overfelsomhet
Nevrologiske sykdommer: feberkramper

Hud- og underhudssykdommer: angiogdem

Sykdommer i muskler, bindevev og skjelett: smerte i ekstremitet

Trivalente sesonginfluensavaksiner
Folgende alvorlige bivirkninger er blitt rapportert fra overvikning etter markedsfering for @
interpandemiske trivalente vaksiner fremstilt av egg:

Mindre vanlige: generelle hudreaksjoner @r\
1

Sjeldne: nevralgi, forbigdende trombocytopeni. Allergiske reaksjoner, som i sjeldne t fort til
sjokk, er blitt rapportert.

encefalomyelitt, nevritt og Guillain Barré-syndrom.

Sveert sjeldne: vaskulitt med forbigdende nyrepavirkning. Nevrologiske sykdo\%;m

Melding av mistenkte bivirkninger %

Melding av mistenkte bivirkninger etter godkjenning av legemidlet er et gjor det mulig & overvéke
forholdet mellom nytte og risiko for legemidlet kontinuerlig. Hels pfordres til & melde enhver
mistenkt bivirkning. Dette gjores via det nasjonale meldesyste %es evet 1 Appendix V.

4.9 Overdosering Q
Det er ingen rapporterte tilfeller av overdoserin%% CEL.
5.  FARMAKOLOGISKE EGEN@Q

5.1 Farmakodynamiske egen

Farmakoterapeutisk gruppe: cWyavaksiner, ATC-kode JO7BBO1

I dette punktet beskriv

Pandemiske o -pand®miske vaksiner inneholder influensaantigener som er forskjellige fra
antigenene j in¥ge irus som na er i omlep. Disse antigenene kan betraktes som ’nye” antigener og
a

niske erfaringen med H5N1-vaksinen.

simulerer Wn der mélpopulasjonen for vaksinasjon er immunologisk naive. Data som er

innhentefggie 1-vaksinene, vil stotte vaksinasjonsstrategien som sannsynligvis vil bli brukt for

pa n @ nen: Data for klinisk immungenisitet, sikkerhet og reaksjonsgenisitet innhentet med
V3 r, er relevante for pandemi- og pre-pandemivaksinene.

e, eldre personer og spesielle risikogrupper

Immunrespons mot A/Vietnam/1203/2004 (H5N1)

Immungenisiteten til A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen er blitt evaluert i tre kliniske studier hos
voksne 1 alderen 18-59 ar (N = 961) og i to kliniske studier hos personer med alder 60 ar og hoyere
(N =391) ifelge en tidsplan med 0, 21 dager. I tillegg er immungenisiteten blitt evaluert i en

fase 3-studie hos spesifikke risikogrupper med immunkompromitterte personer (N = 122) og pasienter
med kroniske sykdomstilstander (N = 123) ifelge en tidsplan med 0, 21 dager.
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Immungenisitet hos personer med alder 18 til 59 ar (N = 961) og hos personer med alder 60 ar og
hoyre (N = 391)

Etter primervaksinasjonen var andelen av personer med neytraliserende antistofftiter >20,
serokonversjonsrate og serokonversjonsfaktor malt med mikrongytralisasjonsassay (MN) hos voksne
i alderen 18 til 59 &r og hos eldre personer i alderen 60 &r og heyere som folger:

18-59 ar 60 ar og hoyere

21 dager etter 21 dager etter
1. dose 2. dose 1. dose 2. dose
Serongytraliseringsrate* 44.4 % 69,7 % 51,9% 69,2 %
Serokonversjonsrate** 32,7% 56,0 % 13,3 % 23,9 %

Serokonversjonsfaktor®** 3,0 4,5 2,0
* MN-titer >20
** >4 ganger okning i MN-titer

2,
***  gkning i geometrisk middelverdi Q\
Xke

Immungenisitet hos immunkompromitterte personer (N = 122) og hos pasienter m

sykdomstilstander (N = 123) \

<
Etter vaksinasjon var raten for personer med ngytraliserende antistofftiter & x konversjonsrate og
serokonversjonsfaktor mélt med mikroneytralisasjonsassay (MN) hos i promitterte personer
og pasienter med kroniske sykdomstilstander som folger:

Pasienter med kroniske

Immunkompromitterte p®r; T sykdomstilstander
21 dager etter& 21 dager etter
1. dose 1. dose 2. dose
Serongytraliseringsrate* 24,8 % % 44,3 % 64,2 %
Serokonversjonsrate** 9,1 % 2 % 17,2 % 35,0 %
Serokonversjonsfaktor*** 1, 2,5 2.3 3,0

* MN-titer >20
ok >4 ganger gkning i MN-titer
**%  gkning i geometrisk middelverdi @

Kryssreaktiv immunrespons mot e HSN1-stammer

I en klinisk studie hos voksn| der 18 til 59 ar (N = 265) og hos eldre personer med alder 60 ar
og hoyere (N =270) ette sjon med A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen var raten for
personer med kryssnogflrigerende antistoffer malt med MN (titer > 20) som folger:

18-59 ar 60 ér og hoyere
Stamme A/Indonesia/05/2005
21 dager etter 2. dose 21 dager etter 2. dose
351 % 54,8 %

HetAploge boostervaksinasjoner

terolog boostervaksinasjon med en 7,5 pg ikke-adjuvant formulering av
A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen er blitt administrert med en tidsramme pa 12 til 24 méneder
etter primervaksinasjon med to doser av A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen i tre kliniske studier
hos voksne med alder 18 til 59 &r og hos eldre personer med alder 60 &r og hayere.
En 12 til 24 méaneders heterolog booster er ogsé blitt administrert i en fase 3-studie hos
immunkompromitterte personer og pasienter med kroniske sykdomstilstander.
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Serongytraliseringsrater (MN-titer > 20) 21 dager etter en 12 til 24 maneders boostervaksinasjon
med 7,5 pug dose av A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen testet mot bade de homologe og heterologe
stammene var som folger:

Serongytraliseringsrate* 18-59 ér 60 ar og hayere
Testet mot A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesia
12-24 maneders booster 89,8 % 86,9 % 82,9 % 75,3 %

* MN-titer >20

Pasienter med kroniske

Serongytraliseringsrate Immunkompromitterte personer sykdomstilstander
Testet mot A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam A/Indonesi
1224 maneders booster 71,6 % 65,7 % 77,5 % 70,8 %

* MN-titer >20 \

En booster med en 7,5 ng ikke-adjuvant formulering av A/Indonesia/05/2005-stammeya
administrert 12 maneder etter en enkeltdoseprimarvaksinasjon med \
A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen ble ogsé evaluert hos voksne i alderen K I

Serongytraliseringsrater (MN-titer > 20) 21 dager etter en 12 méneders b & asjon med 7,5 pg
dose av A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen testet mot bade de homolo erologe stammene
var som folger:

Serongytraliseringsrate™®
Testet mot A/Vietga A/Indonesia
12-méneders-booster 85,9 ¢ 92,9 %
* MN-titer >20

Spedbarn, barn og ungdom ¢
Immunrespons mot A/Vietnam/1203/2004 (H5N g

Immunogenisiteten for A/Vietnam/1203/20 pnmevaksinen er evaluert i en klinisk studie med barn
og ungdom i alderen 9 til 17 ar (N=288 e i alderen 3 til 8 &r (N=146) og med spedbarn og

en tidsplan med 0, 21 dager.

barn i alderen 6 til 35 maneder ([\12315

Etter primervaksinasjonen var aNgelo™ av personer med neytraliserende antistofftiter >20,
serokonversjonsrate og sero nsfaktor malt med mikrongytralisasjonsassay (MN)
hos spedbarn, barn og un, lom 6 méaneder og 17 &r som folger:

9-17 ar 3-8ar 6-35 mander
MN-maling 21 dager etter 21 dager etter 21 dager etter
1. dose 2. dose 1. dose 2. dose 1. dose 2. dose
Serongytra 52,6 % 85,4 % 17,1 % 72,9 % 3,0% 68,8 %
Serokonvgr Chl 9,1 % 31,8 % 16,4 % 72,2 % 9,1 % 65,6 %
oMStaktor*** 1,6 3,1 2,1 6,3 1.4 6,8

8 ge; okning i MN-titer
F** Wokning i geometrisk middelverdi

Heterologe boostervaksinasjoner

En heterolog boostervaksinasjon med en 7,5 pg ikke-adjuvant formulering av
A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen er blitt administrert 12 maneder etter en primarvaksine med to
doser av A/Vietnam/1203/2004-stammevaksinen hos barn og ungdom i alderen 9 til 17 ar (N=196),
barn i alderen 3 til 8 &r (N=79) og spedbarn i alderen 6 méneder til 35 maneder (N=25).
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Serongytraliseringsrater (MN-titer > 20) 21 dager etter en boostervaksinasjon med 7,5 pug dose av
A/Indonesia/05/2005-stammevaksinen testet mot bade de homologe og heterologe stammene var
som folger:

Seroneytraliseringsrate* 9-17 &r 3-84r 6-35 méneder
Testet mot A/Vietnam A/Indonesia A/Vietnam  A/Indonesia A/Vietnam  A/Indonesia
12-méaneders booster 94,1 % 93,1 % 94,7 % 97,2 % 100,0 % 100,0 %

* MN titer > 20

Informasjon fra prekliniske studier
Beskyttelseseffekten av VEPACEL mot morbiditet og mortalitet indusert av infeksjon med dedelige doQ

av svert patogent fugleinfluensavirus HSN1 ble evaluert ikke-klinisk i en angrepsmodell med ilder.

Seksten ildere delt i to grupper og vaksinert pa dag 0 og 21 med 7,5 pg A/Vietnam/ 1203/20@
eller placebo. Alle ilderne ble smittet intranasalt pa dag 35 med en hey dose av den hgyvij

H5N1-virusstammen A/Vietnam/1203/2004 og overvaket i 14 dager. Ildere vaksinert g dose
av A/Vietnam/1203/2004-vaksinen, viste en hgy serokonversjonsrate. A/Vietnam/ !@ 4-vaksinen

gav beskyttelse mot homolog smitte, noe som ble vist ved full overlevelse, r ap, mindre
uttalt og kortere ekning i temperatur, mindre markert reduksjon 1 lymfocyttalxn uksjon av
inflammasjon og nekrose i hjernen og luktelappen hos den vaksinerte gru \ enlignet med
kontrolldyr. Alle kontrolldyr dede av infeksjonen.

5.2 Farmakokinetiske egenskaper Q

Ikke relevant. \
5.3 Prekliniske sikkerhetsdata K

Prekliniske studier viste sma endringer i levere kalsiumnivaer i en gjentatt
dose-toksisitetsstudie hos rotter. Klinisk si ¢ ndrlnger i enzymer og kalsiumniva i leveren er
ennd ikke observert i humane kliniske stud

Reproduksjons- og utviklingstoks;jsit d r pad dyr indikerer ikke skadelige virkninger nar det
gjelder hunners fertilitet samt tokgWN s embryo/foster og pre- og postnatalt.

6. FARMASOYTIS %YSNINGER

6.1 Fortegnelse ov&ghj¥pestoffer

Trometam \\
Natrlumkl
Vann tiLjje svaesker

Pol N
6.2 orlikeligheter

Da det ikke foreligger undersgkelser vedrerende uforlikeligheter, mé dette legemidlet ikke blandes
med andre legemidler.

6.3 Holdbarhet

2 ar
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6.4 Oppbevaringsbetingelser

Oppbevares i kjoleskap (2 °C — 8 °C).

Skal ikke fryses.

Oppbevares i originalpakningen for & beskytte mot lys.
6.5 Emballasje (type og innhold)

En pakning med 1 ferdigfylt endosesproyte (type I-glass) med 0,5 ml injeksjonsvaeske, suspensjon,
med en lateksfri stempelstopper (halogen-butylgummi) uten injeksjonsnaler.

6.6 Spesielle forholdsregler for destruksjon og annen hindtering @
Vaksinen ber oppné romtemperatur for bruk. Rystes for bruk.

Kontroller suspensjonen visuelt for administrering. I tilfelle partikler og/eller unormalt ut kal
vaksinen kasseres.

Nér sproytehetten er fjernet, skal nélen festes umiddelbart og nélebeskyttelse\K@

administrasjon. 0\
Nér nélen er festet, skal vaksinen administreres umiddelbart. %\

Ikke anvendt vaksine samt avfall ber destrueres 1 overensstemmels@o ale krav.

Ology Bioservices Ireland LTD

*
7. INNEHAVER AV MARKEDSFQRINGSTILLAQ&

Wilton Park House &
Wilton Place 6
Dublin 2 6
DO02P447

Ireland @

8. MARKEDSFORIN TELSESNUMMER

EU/1/12/752/002

9. DATO \&RSTE MARKEDSFORINGSTILLATELSE / SISTE FORNYELSE
Dato for @rkedsfgringsﬁllatelse: 17. februar 2012
Dat& ornyelse: 04. januar 2017

QOPPDATERINGSDATO

Detaljert informasjon om dette legemidlet er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske
legemiddelkontoret (The European Medicines Agency): http://www.ema.europa.eu.
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A. TILVIRKER(E) AV BIOLOGISKE VIRKESTOFF(ER) OG TILVIRKER(E)
ANSVARLIG FOR BATCH RELEASE

Navn og adresse til tilvirker(e) av biologiske virkestoff(er)

Baxter BioScience s.r.o.
Jevany Bohumil 138
CZ-281 63 Kostelec nad Cernymi lesy

Tsjekkia

Baxter AG

Uferstrasse 15 @
A-2304 Orth/Donau

Osterrike \

Navn og adresse til tilvirker(e) ansvarlig for batch release \@

Baxter AG ®
Uferstrasse 15 0\
A-2304 Orth/Donau 5\\

Osterrike 6
B. VILKAR ELLER RESTRIKSJONER VEDRQR]EN @AN SE OG BRUK

Legemiddel underlagt reseptplikt (se Vedlegg I, Preparato@p:t. 4.2)).

. Offisiell batch release
I henhold til artikkel 114 av direktiv 2001/8 @f isiell batch release utfores av et statlig
laboratorium eller et laboratorium utnevnt f ormalet.

C. ANDRE VILKAR OG

ARKEDSFORINGSTILLATELSEN

ol latelsen skal sende inn periodiske sikkerhetsoppdateringsrapporter for
dette legemidlet i sam ed kravene i EURD-listen (European Union Reference Date list) som

gjort rede for i %1 7¢(7) av direktiv 2001/83/EF og publisert pa nettstedet til Det europeiske
legemiddego European Medicines Agency).

Ie ituasjon vil hyppigheten av innsending av periodiske sikkerhetsoppdateringsrapporter

a "K 1 24 i forordning (EF) 726/2004 ikke vere tilstrekkelig for sikker overvakning av en

vaksfpe mot pandemi der det ventes haye eksponeringsnivaer i en kort periode. Slike situasjoner

rask formidling av sikkerhetsinformasjon som kan ha store virkinger for balansen mellom

risiko og nytte under en pandemi. Omgéiende analyse av samlet sikkerhetsinformasjon i betraktning av
eksponeringsgraden vil vaere avgjerende for regulatoriske beslutninger og beskyttelse av populasjonen
som skal vaksineres. I tillegg vil ressurser som trengs for en grundig evaluering av periodiske
sikkerhetsoppdateringsrapporter i det formatet som er definert i Volume 9a av reglene for legemidler

i EU (Rules Governing Medicinal Product in the European Union) under en pandemi muligens ikke
vere tilstrekkelig for rask identifikasjon av et nytt sikkerhetsproblem.

Innsend%R nar VEPACEL brukes under en influensapandemi:
()
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Derfor skal innehaveren av markedsferingstillatelsen, s& snart en pandemi er erklert og prepandemisk
vaksine er brukt, sende hyppigere forenklede periodiske sikkerhetsoppdateringsrapporter med et
format og en hyppighet som er definert i "CHMP Recommendations for the Core Risk Management
Plan for Influenza Vaccines prepared from viruses with the potential to cause a pandemic and intended
for use outside of the core dossier context" (EMEA/49993/2008) og eventuelle senere oppdateringer.

D. VILKAR ELLER RESTRIKSJONER VEDRORENDE SIKKER OG EFFEKTIV BRUK
AV LEGEMIDLET

o Risikohindteringsplan (RMP)

Innehaver av markedsforingstillatelsen skal gjennomfere de nedvendige aktiviteter og interye
vedragrende legemiddelovervakning spesifisert i godkjent RMP presentert i Modul 1.8.2 i \

markedsferingstillatelsen samt enhver godkjent pafelgende oppdatering av RMP. \@

som resultat av at

En oppdatert RMP skal sendes inn:

o pa forespersel fra Det europeiske legemiddelkontoret (The European

o ndr risikohdndteringssystemet er modifisert, spesielt som resultat av &
informasjon som kan lede til en betydelig endring i nytte/risiko prof¥gn
en viktig milepel (legemiddelovervakning eller risikominimerin

Hyvis innsendelse av en PSUR og oppdateringen av en RMP faller e tidspunkt, kan de sendes

inn samtidig. . \Q
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OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA DEN YTRE EMBALLASJE

YTTERKARTONG - HETTEGLASS MED 10 DOSER

1. LEGEMIDLETS NAVN

VEPACEL injeksjonsvaske, suspensjon i flerdosebeholder
Pre-pandemisk influensavaksine (HSN1) (helvirus, inaktivert, fremstilt i cellekultur)

‘ 2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER) &
1 dose (0,5 ml) inneholder: @\
Influensavirus (helvirus, inaktivert) som inneholder antigen fra stamme: 2\

A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 mikrogram \
<

3. LISTE OVER HJELPESTOFFER

Trometamol
Natriumklorid Q
L

Vann til injeksjonsveesker

Polysorbat 80

‘ 4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD NGSSTORRELSE)
Injeksjonsvaske, suspensjon 6
20 multidosehetteglass

(10 doser a 0,5 ml per hetteglass) l @

‘ 5. ADMINISTRASJO OG ADMINISTRASJONSVEI(ER)

Les pakningsvedlegg
Intramuskuleer bguk.
Vaksinen ber g romtemperatur for bruk.

Oppbevares utilgjengelig for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER ‘

| 8.  UTLOPSDATO |

Utlopsdato
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER

Oppbevares i kjaleskap.
Skal ikke fryses.
Oppbevares i originalpakningen for & beskytte mot lys.

10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON AV
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

Destrueres 1 henhold til lokale krav.

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSFORINGST

Ology Bioservices Ireland LTD . \
Wilton Park House \
Wilton Place E\

Dublin 2
D02P447
Ireland

. Q
12. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUM MRE)
EU/1/12/752/001

13. PRODUKSJONSNUMMER @é
LOt &

‘ 14. GENERELL KL %\SJON FOR UTLEVERING ‘

| 15. BRUK%I‘SNING |
o)

ASJON PA BLINDESKRIFT |

Fri krav om blindeskrift.
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OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA DEN YTRE EMBALLASJE

YTTERKARTONG - FERDIGFYLT SPROYTE

1. LEGEMIDLETS NAVN

VEPACEL injeksjonsveaske, suspensjon i en ferdigfylt sproyte
Pre-pandemisk influensavaksine (HSN1) (helvirus, inaktivert, fremstilt i cellekultur)

‘ 2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER) &
1 dose (0,5 ml) inneholder: @\
Influensavirus (helvirus, inaktivert) som inneholder antigen fra stamme: 2\

A/Vietnam/1203/2004 (H5N1) 7,5 mikrogram \
<

3. LISTE OVER HJELPESTOFFER

Trometamol
Natriumklorid Q
L

Vann til injeksjonsveesker
Polysorbat 80

4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD, NGSSTORRELSE)

Injeksjonsvaske, suspensjon 6
1 ferdigfylt sprayte (0,5 ml) @

5. ADMINISTRASJONS G ADMINISTRASJONSVEI(ER)

Les pakningsvedlegget f
Intramuskuler bruk.

Vaksinen ber oppna roemperatur for bruk.
Rystes for bru &

Qppgvares utilgjengelig for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER ‘

| 8.  UTLOPSDATO |

Utlgpsdato
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER

Oppbevares i kjaleskap.
Skal ikke fryses.
Oppbevares i originalpakningen for & beskytte mot lys.

UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON AV

Destrueres i henhold til lokale krav.

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSFORINGSTILL

<

Ology Bioservices Ireland LTD
Wilton Park House

Wilton Place

Dublin 2

DO02P447

Ireland

12. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMME

EU/1/12/752/002 ®

13. PRODUKSJONSNUMMER

Lot @

‘ 14. GENERELL KLASSI N FOR UTLEVERING

| 15. BRUKSANVIRNG

ON PA BLINDESKRIFT

om blindeskrift.
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MINSTEKRAYV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE EMBALLASJER

ETIKETT FOR HETTEGLASS MED 10 DOSER

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI

VEPACEL injeksjonsveaske, suspensjon
Pre-pandemisk influensavaksine (HSN1)
Lm.

2.  ADMINISTRASJONSMATE \&
Rystes for bruk \@

3. UTLOPSDATO .
Utlgpsdato \
Etter apning, bruk straks (innen maks. 3 timer) 6

4. PRODUKSJONSNUMMER

Lot ®K

5. INNHOLD ANGITT ETTER VEK M ELLER ANTALL DOSER

Multidosehetteglass (10 doser a 0,5 ml)@

6. ANNET

o X
\QQ}
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MINSTEKRAYV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE EMBALLASJER

ETIKETT - FERDIGFYLT ENDOSESPROYTE

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI

VEPACEL injeksjonsveaske, suspensjon
Pre-pandemisk influensavaksine (HSN1)
Lm.

2.  ADMINISTRASJONSMATE \&
Rystes for bruk \@

3. UTLOPSDATO .

Utlgpsdato 6

4. PRODUKSJONSNUMMER

Q

‘ 5. INNHOLD ANGITT ETTER VEKT, LLER ANTALL DOSER

Ferdigfylt sproyte (0,5 ml)

NG
>

o X
\QQ}
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MINSTEKRAY TIL OPPLYSNINGER FESTET TIL YTTERKARTONG FOR
FLERDOSEBEHOLDER OG FERDIGFYLT SPROYTE

AVRIVNINGSSTRIMLER (1 AVRIVNINGSSTRIMMEL PER DOSE)

1. LEGEMIDLETS NAVN

VEPACEL

2. VIRKESTOFF

A/Vietnam/1203/2004 (H5N1)

5Z

3. UTLOPSDATO

Utlopsdato

2

5\

4. PRODUKSJONSNUMMER

Lot

5. ANNET

<&

\\

Ology Bioservices Ireland Ltd-logo

O

o X
\QQ}

&Q)

33






Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren
VEPACEL injeksjonsvaeske, suspensjon
Pre-pandemisk influensavaksine (H5N1) (helvirus, inaktivert, fremstilt i cellekultur)

V Dette legemidlet er underlagt szrlig overvéaking for a4 oppdage ny sikkerhetsinformasjon sé raskt
som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon om
hvordan du melder bivirkninger.

Les neye gjennom dette pakningsvedlegget for du fir denne vaksinen. Det inneholder
informasjon som er viktig for deg.

- Ta vare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for & lese det igjen. @

- Hvis du har ytterligere spersmaél, kontakt lege eller sykepleier. @

- Kontakt lege eller sykepleier dersom du opplever bivirkninger, inkludert mulige biVimN
som ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4.

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om:

Hva VEPACEL er, og hva det brukes mot ’\\
Hva du ma vite for du far VEPACEL 5\\

Hvordan VEPACEL blir gitt

Mulige bivirkninger 6
Hvordan du oppbevarer VEPACEL
L 2

AN

Innholdet i pakningen og ytterligere informasjon

1. Hva VEPACEL er, og hva det brukes mo K
aNgr

VEPACEL er en vaksine til bruk hos personer % maneder eller mer. Hensikten er & gi den

for neste influensapandemi for & forebygge 1 sg@lforarsaket av virus av typen H5N1.
Pandemisk influensa er en type influen ekommer med noen tidrs mellomrom, og som sprer
seg raskt 1 hele verden. SymptomgneE emisk influensa ligner symptomene pé vanlig influensa,

men er vanligvis mer alvorlige.
Nar en person far vaksinen, vg \nsystemet (kroppens naturlige forsvarssystem) produsere sin egen
beskyttelse (antistoffer) mmen. Ingen av innholdsstoffene i vaksinen kan fordrsake influensa.

Som for alle vaksiner t hende VEPACEL ikke beskytter alle vaksinerte personer fullt ut.

o \
2. Hva @E kte for du far VEPACEL
Du @ﬁ VEPACEL

- hvis du tidligere har hatt en alvrolig allergisk reaksjon pa et av innholdsstoffene i VEPACEL
(disse er listet opp 1 slutten av pakningsvedlegget — punkt 6) eller pa eventuelle stoffer som kan
veere til stede i restmengder (sveert smé): formaldehyd, benzonase, sukrose, trypsin,
Vero-vertscelleprotein. Tegn pa en allergisk reaksjon kan omfatte hudutslett som kler,
kortpustethet og hevelse 1 ansiktet eller tungen. I en pandemisituasjon kan det imidlertid vaere
riktig at du far vaksinen, hvis passende medisinsk behandling er gyeblikkelig tilgjengelig ved en
allergisk reaksjon.

Hvis du er usikker, ber du snakke med lege eller sykepleier for du far denne vaksinen.
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Advarsler og forsiktighetsregler

Du mé fortelle legen din fer vaksinasjonen:

- hvis du har en alvorlig infeksjon med hey temperatur (over 38 °C). Hvis dette gjelder deg,
vil vanligvis vaksinasjonen din bli utsatt til du foler deg bedre. En liten infeksjon, som en
forkjelelse, ber ikke veaere noe problem, men legen ber avgjere om du likevel kan bli vaksinert
med VEPACEL.

- hvis du har hatt en annen allergisk reaksjon pé et av innholdsstoffene i vaksinen
(se punkt 6 i slutten av pakningsvedlegget) eller reststoffer (formaldehyd, benzonase, sukrose,
trypsin, Vero-vertscelleprotein). Allergiske reaksjoner, inkludert plutselig livstruende allergisk
reaksjon (anafylakse), er blitt rapportert etter bruk av en lignende vaksine mot HIN1-influens
i en pandemiperiode. Slike reaksjoner har forekommet béde hos pasienter med tidligere mult@
allergier og hos pasienter uten kjent allergi.

- hvis du har svekket immunsystem, for eksempel pé grunn av immunsuppressiv behm@
f.eks. at du tar kortikosteroider eller fir behandling mot kreft.

- hvis du har et problem med bladninger eller lett fir blamerker. \@

Hvis du trenger en blodpreve for 4 se etter bevis pd infeksjon med visse virusgd a ukene etter
vaksinasjon med VEPACEL, kan det hende at resultatene av denne proven QkN e korrekte.

Fortell legen som ber om denne proven, at du nylig har fatt VEPACEL.

Vaksinen ma aldri gis inn i et blodkar.
Det foreligger ingen informasjon om bruk av VEPACEL under hu

I alle slike tilfeller md du FORTELLE DET TIL LEGE ELt E EIER, siden det kan hende
vaksinasjon ikke kan anbefales, eller ma utsettes.

Andre legemidler og VEPACEL

Rédfer deg med lege eller sykepleier derso @r, nylig har brukt eller planlegger & bruke andre
legemidler, dette gjelder ogsa reseptfrie leg Weller hvis du nylig har fatt noen annen vaksine.
Det foreligger i ingen informasjon om tI‘aS_] on av VEPACEL sammen med andre vaksiner. Hvis
dette ikke kan unngés, skal 1m1dle dre vaksinen ikke injiseres i samme arm som brukes til
VEPACEL. Du ber vare opprn aat b1V1rkn1nger kan bli forsterket.

Hvis du tar medisiner so T 1mmun1teten mot infeksjoner, eller far annen type behandling

(for eksempel straletergmQ s pavirker immunsystemet, kan VEPACEL fremdeles gis, men din
respons pé vaksinen vae darlig.

VEPACE sk%m samtidig med immunglobuliner. Hvis dette ikke kan unngas, ber imidlertid
immunglo e injiseres i samme arm som brukes til VEPACEL.
Grgvjd @ ming og fertilitet

u er grav1d eller ammer, tror at du kan vaere gravid, eller planlegger & f& barn, ber du sperre
om rad om hvorvidt du skal f4 VEPACEL.

Kjering og bruk av maskiner

VEPACEL kan péavirke din evne til & kjore bil eller bruke maskiner.
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3. Hvordan VEPACEL blir gitt

Legen eller sykepleieren vil administrere vaksinen i samsvar med offisielle anbefalinger.
Vaksinen vil bli injisert i muskelen i overarmen (deltoidmuskelen) eller gverste del av laret, avhengig
av muskelmassen. Vaksinen skal aldri gis inn i en vene.

Spedbarn, barn og ungdom i alderen 6 maneder til 17 ar og voksne fra 18 ars alder:
En dose pa 0,5 ml vil bli gitt. En dose nummer to pa 0,5 ml skal gis etter et intervall pa minst tre uker.

4. Mulige bivirkninger
Som alle legemidler kan dette legemidlet forarsake bivirkninger, men ikke alle fér det. @

I de kliniske studiene med VEPACEL hos voksne og eldre personer var de fleste bivirkni xilde
og varte kort tid. Bivirkningene ligner generelt dem som er relatert til inﬂuensavaksin@ar feerre
bivirkninger etter den andre vaksinasjonen sammenlignet med den ferste. Den bivigemg som
forekom hyppigst, var smerte pa injeksjonsstedet, som vanligvis var mild. %

N
Folgende bivirkninger er blitt rapportert i kliniske studier med voksne og @mer.
Sveert vanlige (angar mer enn 1 av 10 brukere): 6
o smerte pa injeksjonsstedet Q
. Q

o tretthet (tretthetsfolelse)
o hodepine

Vanlige (angér 1 til 10 brukere av 100): K
rennende nese og sar hals
vertigo (svimmelhet)

smerter i munnen og halsen t%

hoste
diaré

okt svetting @
klae %
smerte 1 ledd eller mus K

feber %
frysninger

sykdomsfolelseqgeMgrell folelse av uvelhet)
hardhet r%ﬁ else eller blamerker pa injeksjonsstedet

unorgqa& folelse

o svimmelhet

sevnighet

konjunktivitt (betennelse i gyet), gyeirritasjon
gresmerte

redusert blodtrykk, besvimelsesfalelse (synkope)
kortpustethet

tett eller rennende nese

terr hals

brekninger

kvalme

magesmerter, urolig mage
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utslett, elveblest

ubehag i brystet

influensalignende sykdom

reaksjon pa injeksjonsstedet, for eksempel irritasjon, klge, blamerke eller stiv arm
plutselig herselstap

I kliniske studier utfert med spedbarn, barn og ungdom var hyppigheten og karakteren av symptomene
etter forste og andre vaksinering sammenlignbare med de som ble observert hos voksne og eldre
personer.

a)  Folgende bivirkninger er blitt rapportert i kliniske studier med spedbarn i alderen 6 til 35 mé’me@

Sveert vanlige (angar mer enn 1 av 10 brukere): 6
o sevnighet \

o smerte pd injeksjonsstedetfeber
e iritabilitet \

Vanlige (angér 1 til 10 brukere av 100): . \@
rennende nese og sar hals \
redusert appetitt \

sevnforstyrrelser

grét 6
kvalme

brekninger * Q

diaré K\

okt svetting

redhet, hevelse eller bldmerke pa injeksjon

b)  Felgende bivirkninger er blitt rapport i@ke studier med barn i alderen 3 til 8 ar.

Sveert vanlige (angar mer enn 1 av 10 b
o smerte pa injeksjonsstedet

Vanlige (angdr 1 til 10 brukere aQ) -
rennende nese og sar

hodepine
smerter 1 munn hMsen
kvalme

breknin
smy ler muskler
hard et, hevelse eller blamerke pa injeksjonsstedet

t etthetsfolelse)

sfolelse

dre vanlige (angér 1 til 10 brukere av 1000):
redusert appetitt
gyeirritasjon
hoste
rennende nese
diaré
okt svetting
klge pa injeksjonsstedet
smerter i armhulen
kuldefolelse
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c) Falgende bivirkninger er blitt rapportert i kliniske studier med ungdom i alderen 9 til 17 éar.

Sveert vanlige (angar mer enn 1 av 10 brukere):
o hodepine
o smerte pa injeksjonsstedet

Vanlige (angér 1 til 10 brukere av 100):
rennende nese og sar hals
smerter i munnen og halsen

magesmerter

kvalme @
brekninger 6

okt svetting \
smerter i ledd eller muskler @
hardhet, radhet, hevelse eller blamerke pa injeksjonsstedet \

tretthet (tretthetsfolelse) ®

frysninger ,\\
sykdomsfolelse \\

Mindre vanlige (angér 1 til 10 brukere av 1000):

redusert appetitt :1
insomnina (problemer med & fa sove) Q
L 2

svimmelhet
unormal, redusert folelse

vertigo (folelse av at verden spinner) K
hoste &

rennende nese

diaré 6
kloe

smerter 1 ekstremiteter @
blamerke pa injeksjonsste

klge pa injeksjonsstedet %

smerter 1 armhulen K

feber @

kuldefolelse

Det foreligger iwa ter markedsforing av VEPACEL.

b sqcrt for lignende influensavaksine (Celvapan)

1Wodtrykk, som hvis de ikke behandles, kan fore til sjokk

Anfall pa grunn av feber
o Smerter 1 armer og/eller ben (i de fleste tilfellene rapportert som smerter i vaksinasjonsarmen)
o Hevelse 1 vevet like under huden

Bivirkninger observert for influensavaksiner som gis rutinemessig hvert ar
I dagene eller ukene etter vaksinasjon med vaksiner som gis rutinemessig hvert &r for 4 hindre influensa,
har bivirkningene oppgitt nedenfor forekommet. Disse bivirkningene kan forekomme med VEPACEL.

Mindre vanlige (angér 1 til 10 brukere av 1000):
o generelle hudreaksjoner inkludert urtikaria (elveblest)
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Sjeldne (forekommer hos 1 til 10 brukere av 10 000):

o allergiske reaksjoner som forer til en farlig reduksjon i blodtrykk, som hvis de ikke behandles,
kan fore til sjokk. Leger er klar over denne muligheten og har akuttbehandling tilgjengelig for
bruk i slike tilfeller.

o alvorlig stikkende eller bankende smerte langs én eller flere nerver

. lavt antall blodplater, noe som kan fore til bladning eller blamerker

Sveert sjeldne (forekommer hos faerre enn 1 av 10 000 brukere):

. vaskulitt (betennelse i blodkar som kan forarsake hudutslett, leddsmerter og nyreproblemer)
. nevrologiske sykdommer som encefalomyelitt (betennelse i sentralnervesystemet), nevritt
(betennelse i1 nerver) og en type lammelse som er kjent som Guillain-Barré-syndrom @

Melding av bivirkninger 6
Kontakt lege eller sykepleier dersom du opplever bivirkninger, inkludert mulige bivirkni \ ikke
er nevnt i dette pakningsvedlegget. Du kan ogsé melde fra om bivirkninger direkte vi nale

0
meldesystemet som beskrevet i Appendix V. Ved & melde fra om bivirkninger { d

informasjon om sikkerheten ved bruk av dette legemidlet. ‘\

5. Hvordan du oppbevarer VEPACEL 6

Oppbevares utilgjengelig for barn.

henviser til den siste dagen i den méneden.

Oppbevares 1 kjoleskap (2 °C — 8 °C). ¢
Oppbevares i originalpakningen for & beskytte

Skal ikke fryses. :
Etter &pning skal vaksinen brukes strak n maksimumsperiode pa 3 timer).

L 2
Bruk ikke dette legemidlet etter utlopsdatoen som er angitt{xgog etiketten. Utlgpsdatoen

Legemidler skal ikke kastes i avlg, ller ssmmen med husholdningsavfall. Sper pa apoteket
hvordan du skal kaste legemidler' S m ®u ikke lenger bruker. Disse tiltakene bidrar til 4 beskytte miljoet.

6. Innholdet i pa eiPog ytterligere informasjon

Sammensetni VE ACEL
e
- Virk¢t 1) er
1 e ml) inneholder:

avirus (helvirus inaktivert), som inneholder antigen fra* stamme:
am/1203/2004 (H5N1) 7,5 mikrogram**

* produsert i Vero-celler

** hemagglutinin

- Andre innholdsstoffer er
Trometamol
Natriumklorid
Vann til injeksjonsveesker
Polysorbat 80
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Hvordan VEPACEL ser ut og innholdet i pakningen

VEPACEL presenteres som en injeksjonsvaske , suspensjon i hetteglass (10 doser pd 0,5 ml per
hetteglass ) 1 pakningssterrelse pa 20 hetteglass.

Suspensjon er klar til opaliserende.
Innehaver av markedsferingstillatelsen og tilvirker

Ology Bioservices Ireland LTD
Wilton Park House

Wilton Place @
Dublin 2

D02P447 \
Ireland @
Tilvirker

Baxter AG 0\\2
Uferstrasse 15 \
A-2304 Orth/Donau

Osterrike 6
%\0@

ttstedet til Det europeiske
legemiddelkontoret (The European Medicines Agdgg ://Www.ema.europa.eu.

Pafolgende informasjon er bare beregnet pé
Multidosehetteglass (10 doser a 0,5 gl @tteglass)
Vaksinen skal oppna romtempenﬁk bruk. Ryst godt for bruk.

Etter rysting, er vaksinen 1l blakket suspensjon.

For administrasjon skguspensjonen inspiseres visuelt for eventuelle fremmedelementpartikler
og/eller unorn@k seende. Hvis noe av dette oppdages, skal vaksinen kastes.

Vaksinen s dministreres intravaskulert.

arkenNvaksine samt avfall ber destrueres 1 overensstemmelse med lokale krav.
EtteNdpning skal hetteglasset brukes innen maksimalt 3 timer.

Hver vaksinedose pa 0,5 ml trekkes opp i en spreyte for injeksjon.

e



Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren
VEPACEL injeksjonsvaeske, suspensjon
Pre-pandemisk influensavaksine (H5N1) (helvirus, inaktivert, fremstilt i cellekultur)

V Dette legemidlet er underlagt serlig overvéking for 4 oppdage ny sikkerhetsinformasjon sé raskt
som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon om
hvordan du melder bivirkninger

Les neye gjennom dette pakningsvedlegget for du fir denne vaksinen. Det inneholder
informasjon som er viktig for deg.

- Ta vare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for & lese det igjen. @
- Hvis du har ytterligere spersmal, kontakt lege eller sykepleier. %
- Kontakt lege eller sykepleier dersom du opplever bivirkninger, inkludert mulige biVimN

som ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4.

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om:

Hva VEPACEL er, og hva det brukes mot ’\&

Hva du ma vite for du far VEPACEL
Hvordan VEPACEL blir gitt

Mulige bivirkninger
Hvordan du oppbevarer VEPACEL
Innholdet i pakningen og ytterligere informasjon Q

1. Hva VEPACEL er, og hva det brukes mo
VEPACEL er en vaksine til bruk hos personer maneder eller mer. Hensikten er & gi den

AN

for neste influensapandemi for & forebygge 1 forarsaket av virus av typen HS5NI1.

Pandemisk influensa er en type influen ekommer med noen tidrs mellomrom, og som sprer
seg raskt i hele verden. Symptomgne emisk influensa ligner symptomene pa vanlig influensa,
men er vanligvis mer alvorlige. %

Naér en person far vaksinen, nsystemet (kroppens naturlige forsvarssystem) produsere sin
egen beskyttelse (antisto sykdommen. Ingen av innholdsstoffene i vaksinen kan forarsake
influensa.

Som for alle V@a det hende VEPACEL ikke beskytter alle vaksinerte personer fullt ut.

o)
@ vite for du fir VEPACEL

hvis du tidligere har hatt en alvorlig allergisk reaksjon pa et av innholdsstoffene i VEPACEL
(disse er listet opp i slutten av pakningsvedlegget — punkt 6) eller pa eventuelle stoffer som kan
vere til stede i restmengder (svart smé): formaldehyd, benzonase, sukrose, trypsin,
Vero-vertscelleprotein. Tegn pa en allergisk reaksjon kan omfatte hudutslett som kler,
kortpustethet og hevelse i ansiktet eller tungen. I en pandemisituasjon kan det imidlertid vaere
riktig at du far vaksinen, hvis passende medisinsk behandling er oyeblikkelig tilgjengelig ved en
allergisk reaksjon.

Hvis du er usikker, ber du snakke med lege eller sykepleier for du far denne vaksinen.
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Advarsler og forsiktighetsregler

Du mé fortelle legen din fer vaksinasjonen:

- hvis du har en alvorlig infeksjon med hey temperatur (over 38 °C). Hvis dette gjelder deg,
vil vanligvis vaksinasjonen din bli utsatt til du foler deg bedre. En liten infeksjon, som en
forkjelelse, ber ikke veaere noe problem, men legen ber avgjere om du likevel kan bli vaksinert
med VEPACEL.

- hvis du har hatt en annen allergisk reaksjon pé et av innholdsstoffene i vaksinen
(se punkt 6 i slutten av pakningsvedlegget) eller reststoffer (formaldehyd, benzonase, sukrose,
trypsin, Vero-vertscelleprotein). Allergiske reaksjoner, inkludert plutselig livstruende allergisk
reaksjon (anafylakse), er blitt rapportert etter bruk av en lignende vaksine mot HIN1-influens
i en pandemiperiode. Slike reaksjoner har forekommet bade hos pasienter med tidligere mult@
allergier og hos pasienter uten kjent allergi.

- hvis du har svekket immunsystem, for eksempel pé grunn av immunsuppressiv behar@
f.eks. at du tar kortikosteroider eller fir behandling mot kreft.

- hvis du har et problem med bladninger eller lett fir blamerker. \@

Hvis du trenger en blodpreve for 4 se etter bevis pd infeksjon med visse virusgd a ukene etter
vaksinasjon med VEPACEL, kan det hende at resultatene av denne preven ikN e korrekte.

Fortell legen som ber om denne proven, at du nylig har fatt VEPACEL.

Vaksinen ma aldri gis inn i et blodkar.
Det foreligger ingen informasjon om bruk av VEPACEL under hu

I alle slike tilfeller md du FORTELLE DET TIL LEGE ELt E EIER, siden det kan hende
vaksinasjon ikke kan anbefales, eller ma utsettes.

Andre legemidler og VEPACEL

Rédfer deg med lege eller sykepleier derso @r, nylig har brukt eller planlegger & bruke andre
legemidler, dette gjelder ogsa reseptfrie leg Weller hvis du nylig har fatt noen annen vaksine.
Det foreligger i ingen informasjon om tI‘aS_] on av VEPACEL sammen med andre vaksiner. Hvis
dette ikke kan unngés, skal 1m1dle dre vaksinen ikke injiseres i samme arm som brukes til
VEPACEL. Du ber vare opprn aat b1V1rkn1nger kan bli forsterket.

Hvis du tar medisiner so T 1mmun1teten mot infeksjoner, eller far annen type behandling

(for eksempel straletergmQ s pavirker immunsystemet, kan VEPACEL fremdeles gis, men din
respons pé vaksinen vae darlig.

VEPACE sk%m samtidig med immunglobuliner. Hvis dette ikke kan unngas, ber imidlertid
immunglo e injiseres i samme arm som brukes til VEPACEL.
Grgyjd @ ming og fertilitet

u er grav1d eller ammer, tror at du kan vaere gravid, eller planlegger & f& barn, ber du sperre
om rad om hvorvidt du skal fa VEPACEL.

Kjering og bruk av maskiner

VEPACEL kan péavirke din evne til & kjore bil eller bruke maskiner.
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3. Hvordan VEPACEL blir gitt
Legen eller sykepleieren vil administrere vaksinen i samsvar med offisielle anbefalinger.
Vaksinen vil bli injisert i muskelen i overarmen (deltoidmuskelen) eller gverste del av laret, avhengig

av muskelmassen. Vaksinen skal aldri gis inn i en vene.

Spedbarn, barn og ungdom i alderen 6 maneder til 17 ar og voksne fra 18 ars alder:

En dose pa 0,5 ml vil bli gitt. En dose nummer to pa 0,5 ml skal gis etter et intervall pa minst tre uker.

4. Mulige bivirkninger @

Som alle legemidler kan dette legemidlet forarsake bivirkninger, men ikke alle fér det. \6

I de kliniske studiene med VEPACEL hos voksne og eldre personer var de fleste biviNgiNgegt milde
og varte kort tid. Bivirkningene ligner generelt dem som er relatert til inﬂuensavak@e t var faerre

bivirkninger etter den andre vaksinasjonen sammenlignet med den forste. De\i n som

forekom hyppigst, var smerte pa injeksjonsstedet, som vanligvis var mild.

Folgende bivirkninger er blitt rapportert i kliniske studier med voksne o%xeroner.
Sveert vanlige (angar mer enn 1 av 10 brukere):
o smerte pa injeksjonsstedet . Q

o tretthet (tretthetsfolelse)
o hodepine

Vanlige (angér 1 til 10 brukere av 100): @

rennende nese og sar hals

vertigo (svimmelhet) t%

smerter i munnen og halsen
hoste

diaré @
okt svetting %
klae K

smerte i ledd eller mu@

feber

frysninger

sykdomsfyelse (Pnerell folelse av uvelhet)

hardhet, &hevelse eller blamerker pa injeksjonsstedet
uno sert folelse

o insomnia (problemer med & sove)

svimmelhet

sevnighet

konjunktivitt (betennelse i oyet), gyeirritasjon
gresmerte

redusert blodtrykk, besvimelsesfolelse (synkope)
kortpustethet

tett nese

torr hals

brekninger

kvalme
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magesmerter, urolig mage

utslett, elveblest

ubehag i brystet

influensalignende sykdom

reaksjon pa injeksjonsstedet, for eksempel irritasjon, klge, blamerke eller stiv arm
plutselig horselstap

a) Folgende bivirkninger er blitt rapportert i kliniske studier med spedbarn i alderen 6 til 35 méneder.

Sveert vanlige (angar mer enn 1 av 10 brukere):

. sevnighet

J smerte pa injeksjonsstedet @
o feber 6

. irritabilitet Q\
Vanlige (angér 1 til 10 brukere av 100):
rennende nese og sar hals @
redusert appetitt ,\\
sevnforstyrrelser \\

grat

kvalme 6
brekninger
diaré
okt svetting M Q

hardhet, radhet, hevelse eller blamerke pa injeksjo A
b)  Felgende bivirkninger er blitt rapportert i kI dier med barn i alderen 3 til 8 ar.

Sveert vanlige (angar mer enn 1 av 10 brukea' 6

o smerte pa injeksjonsstedet

Vanlige (angér 1 til 10 brukere ay,10 )Q
rennende nese og sar hals
hodepine K

smerter i munnen og %
kvalme

brekninger

smerter i Igdd el uskler
hardhet; t. hevelse eller blamerke pa injeksjonsstedet

febd®,
sy else
retthetsfolelse)
'&Jn 1ge (angar 1 til 10 brukere av 1000):

redusert appetitt
gyeirritasjon

hoste

rennende nese

diaré

okt svetting

klge pa injeksjonsstedet
smerter 1 armhulen
kuldefolelse
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c) Falgende bivirkninger er blitt rapportert i kliniske studier med ungdom i alderen 9 til 17 éar.

Sveert vanlige (angar mer enn 1 av 10 brukere):
o hodepine
o smerte pd injeksjonsstedet

Vanlige (angér 1 til 10 brukere av 100):
rennende nese og sar hals
smerter i munnen og halsen
magesmerter

kvalme

brekninger @
okt svetting 6
smerter i ledd eller muskler Q\

hardhet, radhet, hevelse eller blamerke pa injeksjonsstedet
tretthet (tretthetsfolelse) \

frysninger ®
sykdomsfolelse .\\

Mindre vanlige (angér 1 til 10 brukere av 1000):

redusert appetittappetitt 6
insomnina (problemer med & fa sove)
svimmelhet Q

unormal, redusert folelse
vertigo (folelse av at verden spinner)

hoste K
rennende nese &

diaré

kloe 6
smerter 1 ekstremiteter

blamerke pa injeksjonsstedet @
klee pa injeksjonsstedet

smerter 1 armhulen %
feber K
kuldefolelse @

Det foreligger ikke dagg e markedsfering av VEPACEL.

Bivirkninger for lignende influensavaksine (Celvapan)

Bivirknin OMger oppgitt nedenfor, har forekommet med en lignende influensavaksine (Celvapan)
hos voksge 1 vaksinasjonsprogrammet for den pandemiske HIN1-influensaen:

[ ]

@‘ e reaksjoner, inkludert anafylaktiske reaksjoner som forer til en farlig reduksjon i
, som hvis de ikke behandles, kan fere til sjokk
. all pa grunn av feber
Smerter i armer og/eller ben (i de fleste tilfellene rapportert som smerter i vaksinasjonsarmen)
o Hevelse 1 vevet like under huden

Bivirkninger observert for influensavaksiner som gis rutinemessig hvert &r

I dagene eller ukene etter vaksinasjon med vaksiner som gis rutinemessig hvert ér for & hindre
influensa, har bivirkningene oppgitt nedenfor forekommet. Disse bivirkningene kan forekomme med
VEPACEL.

Mindre vanlige (angér 1 til 10 brukere av 1000):
o generelle hudreaksjoner inkludert urtikaria (elveblest)
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Sjeldne (forekommer hos 1 til 10 brukere av 10 000):

o allergiske reaksjoner som forer til en farlig reduksjon i blodtrykk, som hvis de ikke behandles,
kan fore til sjokk. Leger er klar over denne muligheten og har akuttbehandling tilgjengelig for
bruk i slike tilfeller.

o alvorlig stikkende eller bankende smerte langs én eller flere nerver

. lavt antall blodplater, noe som kan fore til bledning eller blamerker

Sveert sjeldne (forekommer hos faerre enn 1 av 10 000 brukere):

. vaskulitt (betennelse i blodkar som kan forarsake hudutslett, leddsmerter og nyreproblemer)
. nevrologiske sykdommer som encefalomyelitt (betennelse i sentralnervesystemet), nevritt
(betennelse i1 nerver) og en type lammelse som er kjent som Guillain-Barré-syndrom @

Melding av bivirkninger 6
Kontakt lege eller sykepleier dersom du opplever bivirkninger, inkludert mulige bivirkni \ ikke
er nevnt i dette pakningsvedlegget. Du kan ogsé melde fra om bivirkninger direkte vi nale

0
meldesystemet som beskrevet i Appendix V. Ved & melde fra om bivirkninger bidy d
informasjon om sikkerheten ved bruk av dette legemidlet. ‘\

5.  Hvordan du oppbevarer VEPACEL 6\
Oppbevares utilgjengelig for barn.

L 4
Bruk ikke dette legemidlet etter utlopsdatoen som er angitt

Qog etiketten. Utlopsdatoen
henviser til den siste dagen i den méneden. {
Oppbevares 1 kjoleskap (2 °C — 8 °C). ¢

Oppbevares i originalpakningen for & beskytte

Skal ikke fryses.
Legemidler skal ikke kastes i avlgpsvan en med husholdningsavfall. Sper pa apoteket
hvordan du skal kaste legemidler lenger bruker. Disse tiltakene bidrar til & beskytte miljoet.

6. Innholdet i pakninge@&erligere informasjon
Sammensetning av \&L

- Virkest 1) er

1 dogp (0 nneholder:
Influ irtls (helvirus inaktivert), som inneholder antigen fra* stamme:
ASIRC 1203/2004 (H5N1) 7,5 mikrogram**

@i! ert 1 Vero-celler

gglutinin

3 Andre innholdsstoffer er
Trometamol
Natriumklorid
Vann til injeksjonsvaesker
Polysorbat 80
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Hvordan VEPACEL ser ut og innholdet i pakningen
VEPACEL presenteres som en injeksjonsveske , suspensjon i en ferdigfylt sproyte.

En pakke med en ferdigfylt sproyte som inneholder en enkeltdose pa 0,5 ml injeksjonsvaeske ,
suspensjon med latex-fritt stempel(halogen-butylgummi) uten kanyler.

Suspensjon er klar til opaliserende.

Innehaver av markedsferingstillatelsen og tilvirker

Ology Bioservices Ireland LTD @
Wilton Park House

Wilton Place \6
Dublin 2
D02P447

Ireland @

Tilvirker 0\\

Baxter AG

Uferstrasse 15 6
A-2304 Orth/Donau
Osterrike . Q

Dette pakningsvedlegget ble sist oppdatert {MM/

Detaljert informasjon om dette legemidlet er tilgj io ba nettstedet til Det europeiske
legemiddelkontoret (The European MedicinE ): http://www.ema.europa.eu.

Pafolgende informasjon er bare b helsepersonell:

Vaksinen skal oppné romte t0 for bruk. Ryst godt for bruk.
Etter rysting, er vaksingsgen Nar til blakket suspensjon.

For administrasj§¢ skal S®spensjonen inspiseres visuelt for eventuelle fremmedelementpartikler
og/eller un8rm pk utseende. Hvis noe av dette oppdages, skal vaksinen kastes.

Vaksine ¢ administreres intravaskulert.
I &@/aksine samt avfall ber destrueres 1 overensstemmelse med lokale krav.
ar ghroytehetten er fjernet, skal injeksjonsnélen festes umiddelbart og nélebeskyttelsen fjernes for

administrasjon.

Naér injeksjonsnélen er festet, skal vaksinen administreres umiddelbart.
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