ANEXA 1

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



' Acest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt
rugati sa raporteze orice reactii adverse suspectate. Vezi pct. 4.8 pentru modul de raportare a reactiilor
adverse.

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Arexvy pulbere si suspensie pentru suspensie injectabila

Vaccin impotriva virusului sincitial respirator (VSR) (recombinant, cu adjuvant)
2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Dupa reconstituire, o doza (0,5 ml) contine:
Antigen** VSRPreF3! 120 micrograme
! Glicoproteina F recombinanta a virusului sincitial respirator stabilizata in conformatia de pre-fuziune
= VSRPreF3
2VSRPreF3 produsi in celule de ovar de hamster chinezesc (OHC) prin tehnologia ADN-ului
recombinant
3 cu adjuvant ASO1g care contine:
fractia 21 (QS-21) de extract din planta Quillaja saponaria Molina 25 micrograme
3-0-desacil-4’-monofosforil lipid A (MPL) din Salmonella minnesota 25 micrograme

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Pulbere si suspensie pentru suspensie injectabila

Pulberea este alba.
Suspensia este un lichid opalescent, incolor pana la maroniu pal.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Arexvy este indicat pentru imunizarea activa pentru prevenirea infectiei tractului respirator inferior
(ITRI) cauzata de virusul sincitial respirator, la adultii cu varsta de 60 ani si peste.

Utilizarea acestui vaccin trebuie sa fie in conformitate cu recomandarile oficiale.
4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Arexvy se administreaza intr-o singura doza de 0,5 ml.

Necesitatea revaccindrii cu o doza ulterioara nu a fost stabilita.

Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea Arexvy la copii nu au fost stabilite.



Nu sunt disponibile date.

Mod de administrare

Numai pentru injectare intramusculara, de preferat in muschiul deltoid.

Pentru instructiuni privind reconstituirea medicamentului inainte de administrare, vezi pct. 6.6.
4.2  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substantele active sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
4.3 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Trasabilitate

Pentru a avea sub control trasabilitatea medicamentelor biologice, numele si numarul lotului
medicamentului administrat trebuie inregistrate cu atentie.

Inainte de imunizare

Un tratament medical si o supraveghere adecvate trebuie sa fie intotdeauna disponibile in caz de
eveniment de tip anafilactic dupa administrarea vaccinului. Se recomanda supravegherea atenta timp
de cel putin 15 minute dupa vaccinare.

Vaccinarea trebuie amanata in cazul persoanelor care prezinta o afectiune febrild acuta severa.
Prezenta unei infectii minore, cum este raceala, nu trebuie sd duca la amanarea vaccindrii.

Similar altor vaccinuri, este posibil sd nu se obtind un raspuns imun protector la toti pacientii
vaccinati.

In asociere cu procedura de vaccinare in sine pot surveni reactii asociate cu anxietatea, incluzand
reactii vasovagale (sincopd), hiperventilatie sau reactii asociate stresului. Este importanta luarea

masurilor de precautie, pentru evitarea leziunilor cauzate de lesin.

Precautii pentru utilizare

Nu administrati vaccinul intravascular sau intradermic. Nu sunt disponibile date referitoare la
administrarea subcutanata a Arexvy.

In mod similar altor injectii intramusculare, Arexvy trebuie administrat cu prudentd persoanelor cu
trombocitopenie sau orice tulburare de coagulare, Intrucat in urma administrarii intramusculare la

aceste persoane pot sa apara hemoragii.

Medicamente imunosupresoare sistemice si deficit imunitar

Nu sunt disponibile date privind siguranta si imunogenitatea Arexvy la persoanele imunodeprimate.
Pacientii carora li se administreaza tratament imunosupresiv sau pacientii cu deficit imunitar pot avea
un raspuns imunitar redus la Arexvy.

Excipienti

Acest medicament contine potasiu mai putin de 1 mmol (39 mg) per doza, adica practic ,,nu contine
potasiu”.

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per doza, adica practic ,,nu contine
sodiu”.



4.4 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Utilizarea impreunad cu alte vaccinuri

Arexvy poate fi administrat concomitent cu vaccinul gripal sezonier (cvadrivalent, doza standard, fara
adjuvant, inactivat). Intr-un studiu randomizat la adulti cu varsta de 60 de ani si peste, au fost
indeplinite criteriile de non-inferioritate a raspunsurilor imune in grupul de administrare concomitenta
comparativ cu grupul de administrare separatd. Cu toate acestea, s-au observat titruri de neutralizare a
VSR A si B numeric mai mici si titruri de inhibare a hemaglutinarii gripei A si B numeric mai mici,
cand s-au administrat concomitent Arexvy si vaccinul inactivat antigripal sezonier, decat atunci cand
au fost administrate separat. Nu este cunoscuta relevanta clinica a acestei constatari. Nu exista date
despre administrarea concomitentd cu vaccinuri gripale sezoniere cu doze mari sau cu adjuvant.

Daca Arexvy va fi administrat In acelagi timp cu un alt vaccin injectabil, vaccinurile trebuie
intotdeauna administrate 1n locuri diferite de injectare.

Administrarea Arexvy concomitenta cu alte vaccinuri nu a fost studiata.

4.5 Fertilitatea, sarcina si aldptarea

Sarcina

Nu exista date referitoare la utilizarea Arexvy la femeile gravide. Dupa administrarea unui vaccin
experimental VSRPreF3 fara adjuvant, la 3 557 femei gravide Intr-un singur studiu clinic, a fost
observata o crestere a nasterilor premature in comparatie cu placebo. In prezent, nu se poate trage o
concluzie cu privire la o relatie cauzald intre administrarea de VSRPreF3 fara adjuvant si nasterea
prematura. Rezultatele din studiile la animale cu un vaccin experimental VSRPreF3 fara adjuvant si

rezultatele cu Arexvy, nu indica efecte daunatoare directe sau indirecte in ceea ce priveste toxicitatea
asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3). Arexvy nu este recomandat in timpul sarcinii.

Alaptarea

Nu exista date privind excretia Arexvy in laptele uman sau animal. Arexvy nu este recomandat
femeilor care aldpteaza.

Fertilitatea

Nu sunt disponibile date despre efectele Arexvy asupra fertilitatii umane. Studiile la animale, cu un
vaccin experimental VSRPreF3 fard adjuvant sau Arexvy, nu indica efecte nocive directe sau indirecte
in ceea ce priveste toxicitatea asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3).

4.6 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Nu au fost efectuate studii privind efectele Arexvy asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a
folosi utilaje.

Arexvy are influenta mica asupra capacititii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje. Unele dintre
reactiile mentionate la pct. 4.8 “Reactii adverse” (de exemplu, fatigabilitatea) pot afecta temporar
capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

4.7 Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranta




Profilul de siguranta prezentat mai jos se bazeaza pe un studiu clinic de faza III, controlat cu placebo
(realizat in Europa, America de Nord, Asia si emisfera sudicd) la adulti cu varsta > 60 ani, in care mai
mult de 12 000 adulti au primit o doza de Arexvy si mai mult de 12 000 au primit placebo.

La participantii la studiu cu varsta de 60 ani si peste, reactiile adverse cel mai frecvent raportate au
fost durere la locul de injectare (61%), fatigabilitate (34%), mialgia (29%), cefalee (28%) si artralgia
(18%). Aceste reactii adverse au fost de obicei ugoare sau moderate ca intensitate si s-au remis in
cateva zile dupd vaccinare. Majoritatea celorlalte reactii adverse au fost mai putin frecvente si
raportate in mod similar intre grupurile de studiu.

Lista sub forma de tabel a reactiilor adverse

Reactiile adverse sunt prezentate conform sistemului MedDRA de clasificare pe aparate, sisteme si
organe si frecventa.

Foarte frecvente (=1/10)

Frecvente (> 1/100 si < 1/10)
Mai putin frecvente (> 1/1000 si < 1/100)
Rare (> 1/10000 si < 1/1000)
Foarte rare (< 1/10000)

Tablul 1. Reactii adverse

Clasificarea pe aparate,

. . Frecventa Reactii adverse
sisteme si organe

Tulburari hematologice si limfatice | Mai putin frecvente limfadenopatie

reactii de hipersensibilitate

Tulburéri ale sistemului imunitar Mai putin frecvente (de exemplu, eruptie cutanata
tranzitorie)
Tulburari ale sistemului nervos Foarte frecvente cefalee

greatd, dureri abdominale,
varsaturi

mialgie, artralgie

Tulburéri gastro-intestinale Mai putin frecvente

Tulburari musculo-scheletice si ale

. . Foarte frecvente
tesutului conjunctiv

durere la nivelul locului de
Foarte frecvente administrare a injectiei,
fatigabilitate
eritem la nivelul locului de
administrare a injectiei,

Tulburari generale si la nivelul Frecvente umflatura la nivelul locului
locului de administrare de administrare a injectiei, febra,
frisoane
prurit la nivelul locului de
Mai putin frecvente administrare a injectiei

durere, stare generald de rau

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.




4.8 Supradozaj

Nu s-a raportat niciun caz de supradozaj in studiile clinice.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: inca nealocat, codul ATC: inca nealocat

Mecanism de actiune

Prin combinarea antigenului specific VSR, proteina F intr-o conformatie de pre-fuziune, cu un sistem
adjuvant (ASO1g), Arexvy este proiectat pentru a imbunatati raspunsul imun celular specific
antigenului si raspunsul anticorpilor de neutralizare la persoanele cu imunitate preexistentd impotriva
VSR. Adjuvantul ASOI1g faciliteaza recrutarea si activarea celulelor prezentatoare de antigen care
poarta antigene derivate din vaccin in ganglionul limfatic de drenaj, ceea ce, la randul sau, duce la
generarea de celule T CD4+ specifice VSRPreF3.

Eficacitate

Eficacitatea impotriva ITRI asociatd cu VSR la adultii cu varsta de 60 ani si peste, a fost evaluata intr-
un studiu clinic de faza III, randomizat, controlat cu placebo, in regim orb pentru observator, efectuat
in 17 tari din emisfera nordica si sudica. Participantii sunt planificati sa fie urmariti pana la 36 luni.

Populatia principald pentru analiza eficacitatii (denumitad Setul expus modificat, a inclus adulti cu
varsta de 60 ani si peste care au primit 1 doza de Arexvy sau placebo si care nu au raportat o boalad
respiratorie acutd (IRA) confirmatad cu VSR inainte de ziua 15, dupa vaccinare) a inclus 24 960
participanti randomizati in mod egal pentru a li se administra 1 doza de Arexvy (N = 12 466) sau
placebo (N = 12 494). La momentul analizei primare a eficacitatii, participantii au fost urmariti pentru
aparitia ITRI asociata cu VSR pentru o medie de 6,7 luni.

Varsta medie a participantilor a fost de 69 ani (interval: 59 pana la 102 ani), cu aproximativ 74% peste
65 ani, aproximativ 44% peste 70 ani si aproximativ 8% peste 80 ani. Aproximativ 52% au fost femei.
La momentul initial, 39,3% dintre participanti au avut cel putin o comorbiditate de interes; 19,7%
dintre participanti au avut o afectiune cardiorespiratorie subiacentd (BPOC, astm bronsic, orice boala
cronica respiratorie/pulmonara sau insuficienta cardiaca cronicd) si 25,8% dintre participanti au avut
afectiuni endocrino-metabolice (diabet zaharat, boald hepatica sau renala avansata).

Eficacitatea impotriva ITRI-asociatd cu VSR

Obiectivul principal a fost acela de a demonstra eficacitatea in prevenirea unui prim episod de ITRI
asociatd cu VSR-A si/sau B confirmata in timpul primului sezon. Cazurile confirmate cu VSR au fost
determinate cantitativ prin reactia de polimerizare in lant cu revers-transcriptaza (QRT-PCR) pe
tampon nazofaringian. ITRI a fost definita pe baza urmatoarelor criterii: participantul trebuie sa fi avut
cel putin 2 simptome/semne ale cailor respiratorii inferioare, inclusiv cel putin 1 semn al céilor
respiratorii inferioare timp de cel putin 24 ore, sau sa fi avut cel putin 3 simptome ale cailor
respiratorii inferioare timp de cel putin 24 ore. Simptomele cailor respiratorii inferioare au inclus:
expectoratie nou aparutd sau cresterea cantitatii de sputd, tuse nou aparuta sau intensificare a tusei
existente; dispnee nou aparuta sau intensificarea dispneei existente (scurtarea respiratic). Semnele
cailor respiratorii inferioare au inclus: wheezing nou aparut sau agravat, raluri crepitante/sibilante,
frecventa respiratorie > 20 respiratii/min, saturatia de oxigen mica sau diminuata (saturatie de O, <
95% sau < 90% daca valoarea initiald este < 95%) sau nevoie de oxigen suplimentar.

Eficacitatea generala a vaccinului si pe subgrupe este prezentata in Tabelul 2.
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Eficacitatea in prevenirea primei ITRI asociata cu VSR, cu debut la 15 zile dupa vaccinare, comparativ
cu placebo, a fost de 82,6% (interval de incredere de 96,95% de 57,9% pana la 94,1%) la participantii
cu varsta de 60 ani si peste. Eficacitatea vaccinului impotriva ITRI-VSR a fost observata in perioada
mediand de urmarire de 6,7 luni. Eficacitatea vaccinului Impotriva cazurilor ITRI asociata cu VSR A
si cazurile ITRI asociatd cu VSR B a fost de 84,6% (If 95% [32,1, 98,3]) si, respectiv, 80,9% (If 95%
[49.,4, 94,3)).

Tabelul 2. Analiza eficacititii: prima aparitie a ITRI asociata VSR la toti participantii, in functie
de varsta si subgrupe de comorbiditate (set expus modificat)

Arexvy Placebo
Rata de Rata de
incidenta incidenta
Subgrupa la 1000 la 1000 % Eficacitate
persoane- persoane-
N n ani N n ani (Ih?
Toti 12466 | 7 1,0 12494 | 40 5,8 82,6 (57,9, 94,1)
participantii
(= 60 ani)®
60-69 ani 6963 4 1,0 6979 | 21 5,5 81,0 (43,6, 95,3)
70-79 ani 4 487 1 0,4 4487 | 16 6,5 93,8 (60,2, 99.,9)
Participanti 4937 1 0,4 4861 18 6,6 94,6 (65,9, 99,9)
cu cel putin 1
comorbiditate
de interes

] = Interval de incredere (96,95% pentru toti participantii (> 60 ani) si 95% pentru toate analizele
subgrupelor). Intervalul de incredere exact bilateral pentru eficacitatea vaccinului este derivat prin
metoda Poisson ajustata pe categorii de varsta si regiuni.

®Obiectiv primar de confirmare cu criteriu de succes predefinit al limitei inferioare a Ii bilateral pentru
eficacitatea vaccinului peste 20%

N = Numarul de participanti inclusi in fiecare grup

n = Numarul de participanti care au avut prima aparitie a ITRI confirmat cu VSR, care a aparut din
ziua 15 dupa vaccinare

Eficacitatea vaccinului in subgrupul de participanti cu varsta de 80 ani si peste (1 016 participanti cu
Arexvy fata de 1 028 participanti cu placebo) nu poate fi stabilitd din cauza numarului scdzut de cazuri
totale acumulate (5 cazuri).

Dintre 18 cazuri de ITRI-VSR cu cel putin 2 semne respiratorii inferioare sau care impiedica
activitdtile de zi cu zi, 4 cazuri de ITRI-VSR severa care necesita oxigen suplimentar au aparut in
grupul placebo, in timp ce in grupul VSRPreF3 nu au existat niciunul.

Copii si adolescenti

Agentia Europeand pentru Medicamente a suspendat temporar obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu Arexvy la una sau mai multe subgrupe de copii si adolescenti in prevenirea
infectiilor de tract respirator inferior cauzate de virusul sincitial respirator (vezi pct. 4.2 pentru
informatii privind utilizarea la copii si adolescenti).



5.2  Proprietati farmacocinetice
Nu este cazul.
5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
privind toxicitate dupa doze repetate.

Studiile asupra functiei de reproducere si dezvoltare cu un vaccin VSPPreF3 fara adjuvant, precum si
rezultatele unui studiu cu Arexvy la iepuri nu au evidentiat efecte legate de vaccin asupra fertilitatii
femelelor, sarcinii sau dezvoltarii embrio-fetale sau a descendentilor.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Pulbere (antigen VSRPreF3)
Trehaloza dihidrat

Polisorbat 80 (E 433)
Dihidrogenofosfat de potasiu (E 340)
Fosfat de potasiu (E 340)

Suspensie (sistem adjuvant ASO1g)
Dioleoil fosfatidilcolina (E 322)
Colesterol

Clorura de sodiu

Fosfat disodic, anhidru (E 339)
Dihidrogenofosfat de potasiu (E 340)
Apa pentru preparate injectabile

Pentru adjuvant, vezi si pct. 2.
6.2 Incompatibilitati

In absenta studiilor de compatibilitate, acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente.

6.3 Perioada de valabilitate
3 ani

Dupa reconstituire

Stabilitatea chimica si fizica in timpul utilizérii a fost demonstrata timp de 4 ore la 2 °C — 8 °C sau la
temperatura camerei pana la 25 °C

Din punct de vedere microbiologic, produsul trebuie utilizat imediat. Daca nu este utilizat imediat,
timpul de pastrare n timpul utilizarii si conditiile inainte de utilizare sunt responsabilitatea
utilizatorului si nu trebuie sa depaseasca 4 ore.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la frigider (2 °C — 8 °C).
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.
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Pentru conditiile de pastrare ale medicamentului dupa reconstituire, vezi pct. 6.3.
6.5 Natura si continutul ambalajului
Arexvy se prezinta astfel:
e Pulbere pentru 1 doza intr-un flacon (sticla tip I) cu dop (cauciuc butilic) si capac de tip
»flip-off”, de culoare verde mustar (antigen).
e Suspensie pentru 1 doza intr-un flacon (sticla de tip I) cu dop (cauciuc butilic) si capac de tip

,»tlip-off”, de culoare maro (adjuvant).

Arexvy este disponibil intr-un ambalaj cu 1 flacon cu pulbere plus 1 flacon cu suspensie sau intr-un
ambalaj cu 10 flacoane cu pulbere plus 10 flacoane cu suspensie.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.
6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Pulberea si suspensia trebuie reconstituite inainte de administrare.
Antigen Adjuvant

Pulbere Suspensie

L L
+

1 doza (0,5 ml)

Pulberea si suspensia trebuie inspectate vizual pentru orice particule strdine si/sau modificare de
aspect. Daca se observa oricare dintre ele, nu reconstituiti vaccinul.

Cum se preparda Arexvy

Arexvy trebuie reconstituit Tnainte de administrare.

1. Extrageti intregul continut al flaconului care contine suspensia intr-o seringa.
2. Adaugati intregul continut al seringii in flaconul care conine pulberea.
3. Agitati usor pana cand pulberea este complet dizolvata.

Vaccinul reconstituit este un lichid opalescent, incolor pana la maroniu pal.

Vaccinul reconstituit trebuie inspectat vizual pentru orice particule straine si/sau modificare de aspect.
Daca se observa oricare dintre ele, nu se administreaza vaccinul.

Stabilitatea chimica si fizicd in timpul utilizarii a fost demonstrata timp de 4 ore la 2 °C — 8 °C sau la
temperatura camerei pana la 25 °C.

Din punct de vedere microbiologic, medicamentul trebuie utilizat imediat. Daca nu este utilizat
imediat, timpul de pastrare in timpul utilizarii si conditiile Tnainte de utilizare sunt responsabilitatea
utilizatorului si nu trebuie sa depaseasca 4 ore.

Inainte de administrare



1. Extrageti 0,5 ml vaccin reconstituit in seringa.
2. Schimbati acul astfel incat sa utilizati un ac nou.

Vaccinul se administreaza intramuscular.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

GlaxoSmithKline Biologicals SA

Rue de I’Institut 89

1330 Rixensart

Belgia

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/23/1740/001
EU/1/23/1740/002

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: <{ZZ luna AAAA}

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente http://www.ema.europa.eu.
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ANEXA II
FABRICANTUL SUBSTANTEI BIOLOGIC ACTIVE SI
FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA
SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI
UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE
PUNERE PE PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA
SIGURA SI EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A. FABRICANTUL SUBSTANTEI BIOLOGIC ACTIVE SI FABRICANTUL
RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului substantei biologic active

GlaxoSmithKline Biologicals SA
Avenue Fleming, 20

1300 Wavre

Belgia

Numele si adresa fabricantului responsabil pentru eliberarea seriel

GlaxoSmithKline Biologicals SA
Rue de L’Institut 89

1330 Rixensart

Belgia

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

o Eliberarea oficiala a seriei

In conformitate cu articolul 114 din Directiva 2001/83/CE, eliberarea oficial a seriei va fi facuta de

un laborator de stat sau de un laborator destinat acestui scop.

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIAIA

. Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS privind siguranta pentru acest medicament sunt prezentate in

lista de date de referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD), mentionata

la articolul 107¢ alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale

acesteia publicata pe portalul web european privind medicamentele.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piatd (DAPP) trebuie sa depuna primul RPAS pentru acest

medicament Tn decurs de 6 luni dupa autorizare.

D. CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

. Planul de management al riscului (PMR)

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si

interventiile de farmacovigilenta necesare detaliate iIn PMR aprobat si prezentat in modulul

1.8.2 al autorizatiei de punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:

o la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;

o la modificarea sistemului de management al riscului, in special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilentd sau de reducere la minimum a
riscului).
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ANEXA III

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE CARTON

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Arexvy pulbere si suspensie pentru suspensie injectabila
Vaccin impotriva virusului sincitial respirator (VSR) (recombinant, cu adjuvant)

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Dupa reconstituire, 1 doza (0,5 ml) contine 120 micrograme de glicoproteind F recombinanta a
virusului respirator sincitial, stabilizatd in conformatia pre-fuziune cu adjuvant ASO1g

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Pulbere:
Trehaloza dihidrat, Polisorbat 80, Dihidrogenofosfat de potasiu, Fosfat de potasiu

Suspensie:
Dioleoil fosfatidilcolina, Colesterol, Clorura de sodiu, Fosfat disodic, anhidru, Dihidrogenofosfat de

potasiu, Apa pentru preparate injectabile

Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Pulbere si suspensie pentru suspensie injectabila
1 flacon: pulbere (antigen)
1 flacon: suspensie (adjuvant)

10 flacoane: pulbere (antigen)
10 flacoane: suspensie (adjuvant)

S. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.
Administrare intramusculara

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemaéna copiilor.
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7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

Pulberea si suspensia trebuie reconstituite inainte de administrare

Antigen Adjuvant

—
+

1 dozi (0,5 ml)

8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider (2 °C — 8 °C).
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

GlaxoSmithKline Biologicals SA
Rue de I'Institut 89
1330 Rixensart, Belgia

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/23/1740/001 1 flacon si 1 flacon
EU/1/23/1740/002 10 flacoane si 10 flacoane

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE
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| 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16.  INFORMATII iN BRAILLE

Justificare acceptata pentru neincluderea informatiei in Braille.

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

FLACON CU PULBERE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

Antigen pentru Arexvy
IM

2. MODUL DE ADMINISTRARE

Se amesteca cu adjuvantul

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

1 doza

6. ALTE INFORMATII
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

FLACON CU SUSPENSIE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRAREMODUL DE ADMINISTRARE

Adjuvant pentru Arexvy

2. MODUL DE ADMINISTRARE

Se amesteca cu antigenul

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

| 5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

1 doza (0,5 ml)

| 6. ALTE INFORMATII

19



B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru utilizator

Arexvy pulbere si suspensie pentru suspensie injectabila
Vaccin impotriva virusului sincitial respirator (VSR) (recombinant, cu adjuvant)

vAcest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta. Puteti sa fiti de ajutor raportand orice
reactii adverse pe care le puteti avea. Vezi ultima parte de la pct. 4 pentru modul de raportare a
reactiilor adverse.

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a vi se administra acest vaccin deoarece
contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice Intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastrd sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor
persoane.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect

Ce este Arexvy si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti Tnainte sa vi se administreze Arexvy
Cum vi se administreaza Arexvy

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Arexvy

Continutul ambalajului si alte informatii

ANl o e

1. Ce este Arexvy si pentru ce se utilizeaza

Arexvy este un vaccin care ajuta la protejarea adultilor cu varsta de 60 ani si peste impotriva unui
virus numit ,,virus sincitial respirator” (VSR).
VSR este un virus respirator care se raspandeste foarte usor.

e VSR poate provoca boli ale tractului respirator inferior - infectii ale plamanilor si ale altor

parti ale corpului care va ajuta sa respirati.

Infectia cu VSR poate apérea la orice varsta si, de obicei, provoacd semne usoare, asemandtoare racelii
la adulti. Dar poate, de asemenea:

e cauza boli respiratorii mai grave la sugari si adulti in varsta

e agrava unele boli, cum sunt bolile cronice de la nivelul plaméanilor sau inimii.

Cum functioneaza Arexvy

Arexvy ajutd apararea naturala a organismului sa produca anticorpi si celule albe specializate din
sange. Acestea va protejeaza Impotriva VSR.

Arexvy nu contine virusul. Aceasta Tnseamna ca nu poate provoca o infectie.
2. Ce trebuie sa stiti inainte sa vi se administreze Arexvy
Nu utilizati Arexvy
e dacad sunteti alergic la substantele active sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6).

Nu utilizati Arexvy dacé oricare dintre situatiile de mai sus se aplica in cazul dumneavoastra. Daca nu
sunteti sigur, discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul.
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Atentionari si precautii

Inainte sa vi se administreze Arexvy, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale, daca:
e ati avut vreodata o reactie alergica severa dupa injectarea oricarui alt vaccin
e aveti o infectie severa cu temperatura ridicata (febra). Daca se intampla acest lucru,
vaccinarea poate fi amanatd pana cand va simtiti mai bine. O infectie minora, cum este o
raceald, nu trebuie sd reprezinte o problema, dar discutati mai Intai cu medicul
dumneavoastra
e aveti o problemd de sangerare sau va apar cu usurinta vanatai
e ati lesinat la o injectare anterioara - lesinul poate aparea Tnainte sau dupd orice injectie cu
ac.
Daca oricare dintre situatiile de mai sus se aplica in cazul dumneavoastra sau nu sunteti sigur, discutati
cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul inainte de a lua Arexvy.
Ca si 1n cazul tuturor vaccinurilor, este posibil ca Arexvy sa nu protejeze pe deplin toate persoanele
care sunt vaccinate.

Arexvy impreuna cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca:

- luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati orice alte medicamente. Aceasta include medicamentele
eliberate fara prescriptie medicala.

- afi primit recent orice alt vaccin.

Arexvy poate fi administrat in acelasi timp cu un vaccin antigripal.

Daca Arexvy este administrat in acelasi timp cu un alt vaccin injectabil, se va folosi un loc de injectare
diferit pentru fiecare vaccin, ceea ce inseamna un brat diferit pentru fiecare injectie.

Sarcina si aldptarea
Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sd rdmaneti gravida,
adresati-va medicului sau farmacistului pentru recomandari Tnainte de a vi se administra acest vaccin.

Arexvy nu este recomandat 1n timpul sarcinii sau alaptarii.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Unele dintre efectele mentionate mai jos la pct. 4 “Reactii adverse posibile” (de exemplu, senzatie de
oboseald) pot afecta temporar capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje. Nu conduceti
vehicule si nu folositi utilaje sau unelte daca va simtiti rau.

Arexvy contine sodiu and potasiu

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per doza, adica practic ,,nu contine
sodiu”.

Acest medicament contine potasiu mai putin de 1 mmol (39 mg) per doza, adica practic ,,nu contine
potasiu”.

3. Cum vi se administreazia Arexvy

Arexvy se administreaza sub forma de doza unicé de 0,5 ml intr-un muschi. De obicei este administrat
in partea superioara a bratului.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului
dumneavoastra sau farmacistului.
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4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.
Urmatoarele reactii adverse pot aparea dupa administrare Arexvy:

Foarte frecvente (acestea pot aparea la mai mult de 1 din 10 doze de vaccin):
e durere la locul de administrare a injectiei

senzatie de oboseald (fatigabilitate)

dureri de cap

dureri musculare (mialgia)

durere articulara (artralgia)

Frecvente (acestea pot aparea la cel mult 1 din 10 doze de vaccin):
e inrosire si umflare la locul de administrare a injectiei
o febra
e frisoane

Mai putin frecvente (acestea pot aparea pana la 1 din 100 doze de vaccin)
e mancarime la locul de administrare a injectiei
durere
stare generala de rau
ganglioni limfatici mariti sau glandele umflate la nivelul gatului, axilei sau zona inghinala
(limfadenopatie)
reactii alergice precum eruptii trecatoare pe piele
senzatie de rau (greatd)
varsaturi
dureri la nivelul stomacului

Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca aveti oricare dintre reactiile adverse
enumerate mai sus. Cele mai multe dintre aceste reactii adverse sunt de intensitate usoara pana la
moderata si nu dureaza mult.

Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionata in acest prospect, va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului.

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-vd medicului dumneavoastrd sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect.De asemenea, puteti
raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa cum este
mentionat in Anexa V*.* Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii
suplimentare privind siguranta acestui medicament.

S. Cum se pastreaza Arexvy

e Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe eticheta si cutie. Data de
expirare se referd la ultima zi a lunii respective.

A se pastra la frigider (2 °C — 8 °C).

A nu se congela.

A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul
cum sd aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea
mediului.
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6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine Arexvy
- Substantele active sunt:

Dupa reconstituire, o doza (0,5 ml) contine:
Antigen** VSRPreF3! 120 micrograme

! Glicoproteina F recombinanta a virusului sincitial respirator stabilizatd in conformatia de pre-
fuziune = VSRPreF3

2 VSRPreF3 produsa in celule de ovar de hamster chinezesc (OHC) prin tehnologia ADN-ului
recombinant

3 cu adjuvant ASO1g care contine:

fractia 21 (QS-21) de extract din planta Quillaja saponaria Molina 25 micrograme
3-0-desacil-4’-monofosforil lipid A (MPL) din Salmonella minnesota 25 micrograme

VSRPreF3 este o proteina prezentd in virusul sincitial respirator. Aceasta proteind nu este
infectioasa.

Adjuvantul este utilizat pentru a imbunatati raspunsul organismului la vaccin.

e  Celelalte componente sunt:

o Pulbere (Antigen VSRPreF3): Trehaloza dihidrat, polisorbat 80 (E 433),
dihidrogenofosfat de potasiu (E 340), fosfat de potasiu (E 340).

o Suspensie: Dioleoil fosfatidilcolina (E 322), colesterol, clorura de sodiu, fosfat
disodic anhidru (E 339), dihidrogenofosfat de potasiu (E 340) si apa pentru
preparate injectabile.

Vezi pct. 2 ,,Arexvy contine sodiu si potasiu”

Cum arata Arexvy si continutul ambalajului
e  Pulbere si suspensie pentru suspensie injectabila.
e  Pulberea este alba.
e  Suspensia este un lichid opalescent, incolor pana la maroniu pal.

Un ambalaj de Arexvy contine:
e  Pulbere (antigen) pentru 1 doza intr-un flacon
e  Suspensie (adjuvant) pentru 1 doza intr-un flacon

Arexvy este disponibil Intr-un ambalaj cu 1 flacon de pulbere plus 1 flacon cu suspensie sau Intr-un
ambalaj cu 10 flacoane de pulbere plus 10 flacoane cu suspensie

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sé fie comercializate.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul
GlaxoSmithKline Biologicals SA

Rue de I'Institut 89

1330 Rixensart

Belgia

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locald a
detindtorului autorizatiei de punere pe piata:
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Belgié/Belgique/Belgien
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v
Tél/Tel : +32 10 8552 00

Bbuarapus
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Ten. +359 80018205

Ceska republika
GlaxoSmithKline s.r.o.
Tel: +420222 001 111
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: +45 36 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel: + 49 (0)89 360448701
produkt.info@gsk.com

Eesti

GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +372 8002640

E)ArGoa

GlaxoSmithKline Movonpdésmnn A.E.B.E.

TnA: +30210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700
es-ci@gsk.com

Franta

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tel:+33(0)13917 84 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: +385 800787089

Irlanda
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Tel: + 353 (0)1 495 5000

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000
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Lietuva
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +370 80000334

Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v
Tél/Tel: + 32 10 85 52 00

Magyarorszag
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: +36 80088309

Malta
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: + 47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska

GSK Services Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (22) 576 9000

Portugalia

GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel : +351214129500
FIL.PT@gsk.com

Romainia
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +386 80688869

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: +421 800500589



Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: + 39 (0)45 7741 111

Kvnpog
GlaxoSmithKline Biologicals SATnA: +357
80070017

Latvija
GlaxoSmithKline Biologicals SATel: +371
80205045

Acest prospect a fost revizuit in .

Alte surse de informatii

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru

Medicamente: http://www.ema.europa.eu.

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom (Northern Ireland)
GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel: +44(0)800 221441
customercontactuk@gsk.com

Acest prospect este disponibil in toate limbile UE/SEE pe site-ul Agentiei Europene pentru

Medicamente.

Urmatoarele informatii sunt destinate numai profesionistilor din domeniul sanatatii:

Arexvy se prezinta sub forma de flacon cu un capac de tip flip-off de culoare verde mustar care
contine pulberea (antigen) si un flacon cu un capac de tip flip-off de culoare maro care contine

suspensia (adjuvant).

Pulberea si suspensia trebuie reconstituite inainte de administrare.
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Antigen Adjuvant

Pulbere Suspensie

L L
+

1 doza (0,5 ml)

Pulberea si suspensia trebuie inspectate vizual pentru orice particule strdine si/sau modificare de
aspect. Daca se observa oricare dintre ele, nu reconstituiti vaccinul

Cum se prepara Arexvy

Arexvy trebuie reconstituit Tnainte de administrare.

1. Extrageti intregul continut al flaconului care contine suspensia in seringa.
2. Adaugati intregul continut al seringii in flaconul care contine pulberea.

3. Agitati usor pana cand pulberea este complet dizolvata.

Vaccinul reconstituit este un lichid opalescent, incolor pana la maroniu pal.

Vaccinul reconstituit trebuie inspectat vizual pentru orice particule straine si/sau modificare de aspect.
Daca se observa oricare dintre ele, nu se administreaza vaccinul.

Stabilitatea chimica si fizica in timpul utilizérii a fost demonstrata timp de 4 ore la 2 °C — 8 °C sau la
temperatura camerei pana la 25 °C. Din punct de vedere microbiologic, produsul trebuie utilizat
imediat. Daca nu este utilizat imediat, timpul de pastrare in timpul utilizarii si conditiile Tnainte de
utilizare sunt responsabilitatea utilizatorului si nu trebuie sa depaseasca 4 ore.

Inainte de administrare

1. Extrageti 0,5 ml de vaccin reconstituit in seringa.
2. Schimbati acul astfel incat sa utilizati un ac nou.

Vaccinul se administreaza intramuscular.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.
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