ANEXA |

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Vaxchora pulbere efervescenta si pulbere pentru suspensie orala

Vaccin antiholeric (tulpind vie recombinanta, administrare orald)

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare doza de vaccin contine intre 4 x 108 si 2 x 10° celule viabile de V. cholerae, tulpina vie,
atenuata CVD 103-HgR?.

! Produs prin tehnologie de ADN recombinant.

Acest medicament contine organisme modificate genetic (OMG).

Excipienti cu efect cunoscut

Fiecare doza de vaccin contine aproximativ 2,3 grame de lactoza, 12,5 miligrame de sucroza si
863 miligrame de sodiu.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Pulbere efervescenta si pulbere pentru suspensie orala.

Pulbere tampon de culoare albd pand la aproape alba si pulbere de culoare albd pana la bej care contine
substanta activa.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Vaxchora este indicat pentru imunizarea activa impotriva bolii cauzate de Vibrio cholerae, serogrupul
01, la adulti si copii cu varsta de 2 ani §i peste.

Acest vaccin trebuie utilizat in conformitate cu recomandarile oficiale.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Adulti si copii cu varsta de 2 ani si peste

O doza unica trebuie administrata oral cu cel putin 10 zile inainte de expunerea potentiala la

V. cholerae O1.

Utilizarea unei cantitati mai mici de jumatate de doza poate cauza scaderea protectiei. Daca este
utilizata o cantitate mai mica de jumatate de doza, poate fi avuta in vedere repetarea administrarii unei
doze complete de VVaxchora in decurs de 72 de ore.

Revaccinare

Nu sunt disponibile date pentru intervalul de revaccinare.



Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea administrarii medicamentului Vaxchora la copii cu varsta mai mica de 2 ani
nu au fost stabilite. Nu sunt disponibile date.

Mod de administrare

Administrare orala.

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

Trebuie evitata administrarea de alimente si bauturi timp de 60 de minute inainte si dupa ingestia orala
de vaccin.

Vaccinul reconstituit formeaza o suspensie usor tulbure, care poate contine particule albe. Dupa
reconstituire, suspensia trebuie bauta in decurs de 15 minute. Persoana careia i se administreaza
vaccinul trebuie sa bea continutul complet al cestii dintr-o data.

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta(ele) activa(e) sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

Pacienti cu deficienta imunitard congenitald sau care utilizeaza medicamente sau tratamente
imunosupresoare.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare
Trasabilitate

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

Factori care afecteaza protectia

Vaxchora confera protectie specifica impotriva Vibrio cholerae, serogrupul O1. Imunizarea nu
protejeaza impotriva Vibrio cholerae 0139 sau a altor specii de Vibrio.

Acest vaccin nu furnizeaza protectie 100%. Persoanele vaccinate trebuie sa respecte sfaturile de igiena
si sa fi prudente cu privire la alimentele si apa consumate in zonele afectate de holera.

Nu sunt disponibile date referitoare la persoanele care trdiesc in zone afectate de holera sau la
persoanele cu imunitate preexistenta la holera.

Protectia oferita de acest vaccin poate fi redusa la persoanele infectate cu HIV.

Risc potential pentru contacti

Excretia Vaxchora in materii fecale a fost studiata timp de 7 zile dupa vaccinare si a fost observata la
11,3% dintre persoanele vaccinate. Durata excretiei tulpinii de vaccin este necunoscuta. Exista un
potential de transmitere a tulpinii de vaccin la persoanele apropiate, nevaccinate, cu care persoana
vaccinata intra in contact (de exemplu, persoane care locuiesc in aceeasi casa).

Administrare concomitentd cu antibiotice si/sau clorochind

Administrarea concomitenta cu antibiotice si/sau clorochina trebuie evitata, deoarece protectia
impotriva holerei poate fi diminuata (vezi pct. 4.5).



Boala gastrointestinala

La persoanele cu gastroenterita acutd, vaccinarea trebuie amanata pana dupa remisie, deoarece
protectia impotriva holerei poate fi diminuata. Gradul de protectie si efectele vaccindrii la persoanele
cu boala gastrointestinala cronica nu sunt cunoscute.

Limitari ale datelor clinice

Studiile clinice au fost efectuate la persoane cu varste cuprinse ntre 2 si 64 ani. Eficacitatea a fost
demonstrata la adulti cu varsta de 18-45 ani pe baza expunerii la holera umana la 10 zile sau 3 luni
dupa vaccinare si prin imuno-extrapolare la alte grupe populationale, pe baza ratei de seroconversie.
Datele privind imunogenitatea sunt disponibile pentru 24 de luni dupa vaccinare (vezi pct. 5.1). Nu
exista date privind imunogenitatea sau eficacitatea la persoane cu varsta peste 64 ani.

Excipienti

Acest vaccin contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza, deficit
total de lactaza sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest
medicament.

Acest vaccin contine sucroza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la fructoza, intoleranta
la galactoza, galactozemie sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze
acest medicament.

Acest vaccin contine 863 mg de sodiu per doza, echivalent cu 43% din aportul zilnic maxim de 2 g de
sodiu recomandat de OMS pentru un adult sanatos.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu s-au efectuat studii privind interactiunile cu Vaxchora; cu toate acestea, datele si experienta clinica
de la alte vaccinuri pot fi aplicabile pentru acest vaccin.

Vaccin antitifoid cu administrare orala

Trebuie sa existe un interval de 2 ore intre administrarea Vaxchora si a vaccinului antitifoid Ty21a
(capsule gastrorezistente), deoarece tamponul administrat cu Vaxchora poate afecta tranzitul
capsulelor prin tractul gastrointestinal.

Antibiotice

Administrarea concomitenta a acestui vaccin cu antibiotice sistemice active impotriva Vibrio cholerae
trebuie evitata, deoarece aceste medicamente pot impiedica un grad suficient de replicare pentru
inducerea unui raspuns imun protector. Acest vaccin nu trebuie administrat pacientilor carora li se
administreaza oral sau parenteral antibiotice in decurs de 14 zile Tnainte de vaccinare. Administrarea
orala sau parenterala a antibioticelor trebuie evitata timp de 10 zile dupa vaccinarea cu acest vaccin.

Profilaxie antimalarica

Datele din studiul unui vaccin anterior bazat pe CVD 103-HgR indica faptul ca raspunsurile imune la
Vaxchora si protectia impotriva holerei pot fi diminuate atunci cand acest vaccin este administrat
concomitent cu clorochina. A se administra acest vaccin cu cel putin 10 zile Thainte de a incepe
profilaxia antimalarica cu clorochind. Nu exista date privind utilizarea concomitenta a acestui vaccin
cu alte medicamente antimalarice.



Alimente si bauturi

Vaccinul este instabil in mediu acid si se administreaza Tn asociere cu un tampon. Trebuie evitat
consumul de alimente si bauturi timp de 60 de minute inainte si dupd administrarea acestui vaccin,
deoarece poate interfera cu efectul protector al tamponului.

4.6 Fertilitatea, sarcina si aldptarea

Sarcina

Exista date limitate privind utilizarea Vaxchora la femeile gravide.

Studiile la animale sunt insuficiente in ceea ce priveste toxicitatea asupra functiei de reproducere (vezi
pct. 5.3).

Acest vaccin trebuie utilizat in cursul sarcinii doar daca beneficiile potentiale pentru mama depasesc
riscurile potentiale pentru fat.

Alaptarea

Nu se cunoaste dacd Vaxchora se excreta in laptele uman. Nu poate fi exclus un risc pentru sugarul
alaptat. Decizia de intrerupere a alaptarii sau de abtinere de la utilizarea acestui vaccin trebuie luata
tinandu-se cont de beneficiul alaptarii pentru copil si de beneficiul acestui vaccin pentru mama.
Fertilitatea

Nu exista date disponibile la om privind efectul Vaxchora asupra fertilitatii.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Vaxchora nu are nicio influenta sau are influenta neglijabilad asupra capacititii de a conduce vehicule
sau de a folosi utilaje. Totusi, unele dintre reactiile mentionate la pct. 4.8 (de exemplu, fatigabilitate,
ameteli) pot afecta temporar capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de sigurantd

Cel mai frecvent raportate reactii adverse dupa administrarea de Vaxchora sunt fatigabilitatea (30,2%),
cefaleea (28,3%), durerile abdominale (18,4%), greata/varsaturile (17,9%) si scaderea apetitului
alimentar (15,7%).

Rezumatul in format tabelar a reactiilor adverse

Clasificarea utilizatad pentru frecventa reactiilor adverse este urmatoarea: Foarte frecvente (>1/10);
frecvente (>1/100 si <1/10); mai putin frecvente (>1/1 000 si <1/100); rare (=1/10 000 si <1/1 000);
foarte rare (<1/10 000), cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile).

Reactii adverse | Frecventa

Tulburari metabolice §i de nutritie

Scéadere a apetitului alimentar | Foarte frecvente

Tulburari ale sistemului nervos

Cefalee Foarte frecvente

Ameteli Mai putin
frecvente

Tulburdri gastro-intestinale

Dureri abdominale, greatd/varsaturi Foarte frecvente

Diaree Frecvente

Flatulenta, constipatie, distensie abdominala, dispepsie, materii fecale Mai putin

anormale, xerostomie, eructatie frecvente




Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat

Eruptii cutanate tranzitorii Mai putin
frecvente

Tulburari musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv

Acrtralgie Mai putin
frecvente

Frisoane Rare

Tulburari generale si la nivelul locului de administrare

Fatigabilitate Foarte frecvente

Pirexie Mai putin
frecvente

Copii si adolescenti

A fost realizat un studiu clinic la 550 copii cu varsta cuprinsa intre 2 si <18 ani. Pe baza rezultatelor
acestui studiu, se anticipeaza ca reactiile adverse la copii sunt similare cu cele observate la adulti.
Anumite reactii adverse au fost mai frecvente la copii decat adulti, incluzand fatigabilitate (35,7% fata
de 30,2%), durere abdominala (27,8% fata de 18,4%), varsaturi (3,8% fatd de 0,2%), scddere a
apetitului alimentar (21,4% fata de 15,7%) si pirexie (2,4% fata de 0,8%).

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.

4.9 Supradozaj

Au existat raportari privind administrarea unor doze repetate de Vaxchora, la interval de cateva
saptamani. Reactiile adverse raportate au fost comparabile cu cele observate in cazul administrarii
dozelor unice de Vaxchora.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: Vaccinuri, vaccinuri antiholerice, codul ATC: JO7AE02

Mecanism de actiune

Vaxchora contine bacterii holerice vii atenuate (Vibrio Cholerae” tulpina Inaba clasica CVD 103-HgR
de O1), cu replicare la nivelul tractului gastrointestinal al persoanei vaccinate si care induc raspunsuri
ale anticorpilor serici vibriocizi si ale celulelor B cu memorie. Mecanismele imunitare care confera
protectie impotriva holerei dupa administrarea acestui vaccin nu au fost determinate; cu toate acestea,
cresteri ale titrurilor anticorpilor serici vibriocizi dupa 10 zile de la vaccinarea cu acest vaccin au fost
asociate cu protectia intr-un studiu privind expunerea la om.

Eficacitate impotriva expunerii la holera

Eficacitatea Vaxchora impotriva holerei a fost demonstrata intr-un studiu privind expunerea la om,
efectuat la 197 voluntari adulti sanatosi, cu varsta medie de 31 ani (cuprinsa intre 18 si 45 ani, 62,9%
barbati, 37,1% femei) in care un subset de persoane la care s-a administrat vaccin sau placebo au fost
expuse la Vibrio cholerae viu la 10 zile dupa vaccinare (n = 68) sau la 3 luni dupa vaccinare (n = 66).
Eficacitatea protectiei impotriva diareei de intensitate moderata pana la severa este prezentata in
Tabelul 1.

Numai la persoanele cu grupa sanguind 0, eficacitatea protectiei impotriva diareei moderate sau severe
a fost de 84,8% la grupul de expunere dupa 10 zile (n = 19) si de 78,4% la grupul de expunere dupa
3 luni (n = 20).


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Tabelul 1: Eficacitatea protectiei in prevenirea diareei de intensitate moderata pana la severi in
urma expunerii la Vibrio cholerae O1 El Tor Inaba la 10 zile si la 3 luni dupé vaccinare
(populatie cu intentie de tratament)

Placebo combinat,
Vaxchora, expunere  Vaxchora, expunere expunere dupa 10 zile

dupa 10 zile dupa 3 luni sau dupa 3 luni
Parametru N =235 N =33 N =66
Numar de subiecti cu 2 (5,7%) 4 (12,1%) 39 (59,1%)
diaree moderata sau
severa (ratd de atac)
Eficacitate a 90,3% 79,5% -
protectiei % [62,7%, 100,0%] [49,9%, 100,0%)]

[1T 95%]

N=numadr de subiecti cu probe analizabile
[1=interval de incredere

Imunogenitate

Studiul privind expunerea la om a evidentiat faptul ca seroconversia vibriocida, definita ca o crestere
de patru ori sau mai mare a titrurilor serice de anticorpi vibriocizi de la valoarea initiald masurata la
10 zile dupa vaccinare, a avut o corelatie de aproape unu la unu cu protectia impotriva diareei de
intensitate moderata pana la severa. Prin urmare, seroconversia a fost selectata ca extrapolare
imunologica intre adultii cu varsta cuprinsa intre 18 si <46 ani inclusi in studiul de expunere si alte
populatii, adica adulti mai In varsta si subiecti copii si adolescenti. Trei studii suplimentare au evaluat
imunogenitatea: un studiu mare la 3146 adulti sanatosi cu varste cuprinse intre 18 si <46 ani (varsta
medie 29,9, intervalul 18-46, 45,2% barbati, 54,8% femei) (Studiul 3); un studiu la 398 adulti sanatosi
mai Tn varsta, cu varsta cuprinsa intre 46 si <65 ani (varsta medie de 53,8 ani, intervalul 46-46, 45,7%
barbati, 54,3% femei) (Studiul 4); si un studiu pediatric la subiecti sanatosi cu varsta cuprinsa intre 2 si
<18 ani (Studiul 5). Analizele de extrapolare imunologica prespecifiate, bazate pe diferentele de rata
de seroconversie, au fost concepute sa demonstreze non-inferioritatea ratei de seroconversie intre
adultii mai in varstd sau subiectii pediatrici si adultii cu varste cuprinse intre 18 si <46 in studiul mare
de imunogenitate.

Ratele de seroconversie la persoanele la care s-au administrat vaccin si placebo per fiecare studiu, la
10 zile dupa vaccinare, precum si rezultatele extrapolarii imunologice sunt rezumate in Tabelul 2 si
Tabelul 4. in studiul de expunere, 79,8% din subiecti au prezentat seroconversie la 7 zile dupa
vaccinare. Ratele de seroconversie la adultii mai in varsta si la subiectii copii si adolescenti au fost
non-inferioare celor observate la adultii mai tineri.

in cele trei studii la adulti, cresteri semnificative ale procentului de celule B de memorie purtitoare de
IgA anti-O1 LPS si IgG si celule B de memorie purtatoare de de IgG anti-toxina holerica au fost
observate la 90 si la 180 zile dupa vaccinare. Nu a fost observata nicio relatie intre varsta si raspunsul
celulelor B de memorie. Titrurile geometrice medii (TGM) ale anticorpilor vibriocizi serici la subiecti
vaccinati au fost, de asemenea, semnificativ mai mari decat TGM-urile respective ale persoanelor la
care s-a administrat placebo, 1a 90 si la 180 zile dupa imunizare, la toate grupele de varsta. Durata
protectiei nu este cunoscuta.



Tabelul 2: Seroconversia anticorpilor vibriocizi impotriva Vibrio cholerae, tulpina de vaccin

Inaba clasica, la 10 zile dupa vaccinare

Studiu

Persoane la care s-a
administrat Vaxchora

Seroconversie?

Persoane la care s-a
administrat placebo

Seroconversie?

Extrapolare
imunologica:
Diferenta de rata de
seroconversie
comparativ cu
Studiul 3, la subiecti
cu varsta de 18-45 ani

% % R %
(varsta in ani) NP [1195%] NP [T 95%°] [1T 95%°]

Studiu de 93 90,3% 102 2,0% -

expunere [82,4%, 95,5%] [0,2%, 6,9%]

(18 - 45)

Studiul 3 2687 93,5% 334 4,2% -
(18 - 45) [92,5%, 94,4%] [2,3%, 6,9%]
Studiul 4 291 90,4% 99 0% -3,1%
(46 - 64) [86,4%, 93,5%] [0,0%, 3,7%)] [-6,7%, 0,4%]

2 Seroconversia este definita ca procentele de subiecti care au avut o crestere de cel putin 4 ori a titrului de
anticorpi vibriocizi la 10 zile dupa vaccinare, comparativ cu valoarea initiald.

b N = numirul de subiecti cu probe analizabile in Ziua 1 si Ziua 11.

¢ IT = intervalul de incredere.

d Criterii de non-inferioritate: limita inferioari a intervalului de incredere bilateral de 95% pe diferenta ratelor de
seroconversie, comparativ cu adultii cu varste cuprinse intre 18 si <46 de ani, a trebuit sé fie mai mare de -10
puncte procentuale, iar limita inferioara a intervalului de incredere bilateral de 95% pe proportia de vaccinati

cu seroconversie la 10 zile dupa vaccinare trebuia sa fie egala sau mai mare de 70%.

Datele disponibile privind ratele de seroconversie fata de alte biotipuri si serotipuri de Vibrio cholerae
sunt prezentate Tn Tabelul 3. Ratele de seroconversie pentru aceste biotipuri si serotipuri nu au fost

determinate la copii.




Tabelul 3: Ratele de seroconversie la 10 zile dupa vaccinare pentru principalele patru biotipuri
si serotipuri ale serogrupului Vibrio cholerae O1 [populatie evaluabili pentru
imunogenitate]

Adulti mai tineri Adulti mai in varsta
(cu varsta cuprinsa intre 18 si (cu varsta cuprinsa intre 46 si
45 ani) 64 ani)
Vaxchora Vaxchora
Tulpina de N % N %
holera [1195%°] [1195%]
. 90,3% 90,4%
d y )
Inabaclasic 93 [82,4%, 95,5%] 291 [86,4%, 93,5%)]
91,4% 91,0%
El Tor Inaba 93 [83,8%, 96.2%] 290 [87,1%, 94,1%]
_ 87,1% 73,2%
Ogawa clasic 93 [78.5%. 93 2%] 291 [67,7%, 78,2%]
89,2% 71,4%
El Tor Ogawa %3 [81,1%, 94,7%] 290 [65,8%, 76,5%]

2 N = numarul de subiecti cu masuratori la momentul initial si la 10 zile dupa vaccinare. Un subiect din studiul

la adulti mai tineri nu a avut o masuratoare in Ziua 11 si a fost exclus din analiza.
Seroconversia este definitd ca procentajele de subiecti care au avut o crestere de cel putin 4 ori a titrului de

anticorpi vibriocizi la 10 zile dupa vaccinare, comparativ cu titrul masurat la momentul initial.

¢ |7 = intervalul de incredere.

4 Vaxchora contine tulpina Inaba clasic de Vibrio cholerae O1.

Conpii si adolescenti

A fost efectuat un studiu de imunogenitate la 550 de copii sanatosi cu varsta cuprinsa intre 2 si <18 ani
(varsta medie 9,0, intervalul 2-17, 52,0% baieti, 48,0% fete) (Studiul 5). In randul populatiei
evaluabile pentru imunogenitate (n=466), raportul baieti/fete a fost de 52,8% baieti si 47,2% fete.
Rezultatele seroconversiei la persoanele la care s-a administrat vaccin si placebo si rezultatele
extrapolarii imunologice sunt prezentate in Tabelul 4.

Datele privind imunogenitatea pe termen lung sunt disponibile de la o subgrupa de copii cu varsta
cuprinsa Intre 12 si <18 ani. Rata seroconversiei s-a situat intre 100% la 28 de zile dupa vaccinare si
64,5% la 729 de zile dupa vaccinare. Rezultatele seroconversiei in timp sunt prezentate in Tabelul 5.




Tabelul 4: Seroconversia anticorpilor vibriocizi impotriva Vibrio cholerae, tulpina de vaccin
Inaba clasica, la 10 zile dupa vaccinare [populatia evaluabila pentru imunogenitate]

Extrapolare
imunologica:
Diferenta de rata de
seroconversie,
comparativ cu

Persoane la care s-a Persoane la care s-a Studiul 3 la subiecti
Studiu administrat Vaxchora administrat placebo de 18-45 ani
Seroconversie? Seroconversie?
% % R %

(varsta in ani) NP [1198,3%] NP [1195%°] [1196,7%]
Studiu 399 98,5% 67 1,5% 5,0%
pediatric [96,2%, 99,4%] [0,3%, 8,0%] [2,8%, 6,4%]°

(Studiul 5)
(2-<18)

2 Seroconversia este definitd ca procentele de subiecti care au avut o crestere de cel putin 4 ori a titrului de

anticorpi vibriocizi la 10 zile dupa vaccinare, comparativ cu valoarea initiala.

N = numarul de subiecti cu probe analizabile In Ziua 1 si Ziva 11.

¢ IT=intervalul de incredere.

d  Criterii de non-inferioritate: limita inferioara a intervalului de incredere bilateral de 98,3% pe diferenta ratelor
de seroconversie, comparativ cu adultii cu vérsta cuprinsa intre 18 si <46 ani, a trebuit sa fie mai mare de -10
puncte procentuale, iar limita inferioara a intervalului de incredere bilateral de 98,3% pe proportia de
vaccinati cu seroconversie la 10 zile dupa vaccinare trebuia sa fie egald sau mai mare de 70%.

Tabelul 5: Seroconversia anticorpilor vibriocizi impotriva Vibrio cholerae, tulpina de vaccin
Inaba clasica, la 10 pana la 729 de zile dupi vaccinare la copii cu virsta cuprinsa intre 12 si
<18 ani [populatia evaluabila pentru imunogenitate participanta la substudiul de monitorizare
pe termen lung]
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Vaxchora
Studiu pediatric Seroconversie?
(intre 12 si <18 ani) Vaxchora %
Zile dupi vaccinare NP [T1 95%°]
10 72 100,0%
[94,9%, 100,0%]
28 72 100,0%
[94,9%, 100,0%]
90 72 88,9%
[79,6%, 94,3%]
180 71 83,1%
[72,7%, 90,1%]
364 70 68,6%
[57,0%, 78,2%]
546 67 73,1%
[61,5%, 82,3%]
729 62 64,5%
[52,1%, 75,3%]

a

Seroconversia este definita ca procentele de subiecti care au avut o crestere de cel putin 4 ori a titrului de

anticorpi vibriocizi dupa vaccinare, comparativ cu valoarea initiala.

b

N = numarul de subiecti cu probe analizabile din cadrul populatiei evaluabile pentru imunogenitate

participante la substudiul de monitorizare pe termen lung.
¢ Il = intervalul de incredere.

Agentia Europeana pentru Medicamente a suspendat temporar obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu Vaxchora la una sau mai multe subgrupe de copii si adolescenti in prevenirea
holerei (vezi pct. 4.2 pentru informatii privind utilizarea la copii si adolescenti).

5.2  Proprietiti farmacocinetice

Nu este cazul.

5.3 Date preclinice de siguranta

Nu exista date preclinice de siguranta pentru Vaxchora.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Plicul 1 cu tampon:
Bicarbonat de sodiu
Carbonat de sodiu
Acid ascorbic
Lactoza

Plicul 2 cu substanta activa:

Sucroza

Cazeina hidrolizata
Acid ascorbic
Lactoza
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6.2 Incompatibilitati

In absenta studiilor de compatibilitate, acest vaccin nu trebuie amestecat cu alte medicamente.
6.3 Perioada de valabilitate

18 luni.

Dupa reconstituire (vezi pct. 6.6), suspensia trebuie bauta in decurs de 15 minute.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la frigider (2°C-8°C).

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

A se evita expunerea la temperaturi peste 25°C. Conform datelor de stabilitate, componentele
vaccinului sunt stabile timp de 12 ore, atunci cand sunt pastrate la temperaturi cuprinse intre 8°C si
25°C. La sfarsitul acestei perioade, Vaxchora trebuie utilizat imediat sau aruncat. Aceste date au
scopul de a ghida profesionistii din domeniul sanatatii numai in cazul unei scaderi temporare a
temperaturii.

Pentru conditiile de pastrare ale medicamentului dupa reconstituire, vezi pct. 6.3.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie de carton care contine un plic cu substanta activa si un plic cu tampon.

Plicul cu substanta activa contine 2 g pulbere pentru suspensie orala.

Plicul cu tampon contine 4,5 g de pulbere efervescenta.

Plicul cu substanta activa este fabricat dintr-o folie multistrat, cu patru straturi - contine un strat
exterior de hartie, un strat de polietilena de joasa densitate, un strat de folie de aluminiu si un strat
interior de polietilend de joasa densitate.

Plicul cu tampon este fabricat dintr-o folie multistrat, cu trei straturi - contine un strat exterior de
hartie, un strat median de folie de aluminiu si un strat interior de polietilena de joasa densitate.

Marime de ambalaj: 1 ambalaj cu 2 plicuri. O doza consta din 2 plicuri (1 plic cu substanta activa si
1 plic cu tampon).

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Acest medicament contine organisme modificate genetic. Medicamentul neutilizat sau reziduurile
trebuie eliminate in conformitate cu instructiunile locale de biosecuritate.

Pentru a pregati vaccinul pentru administrare, plicurile cu substanta activa si tampon Se scot din
frigider cu cel mult 12 ore inainte de reconstituire si se pastreaza la 25°C.

Este important sa amestecati plicurile in ordinea descrisa. Mai intai, continutul plicului 1 cu tampon (o
pulbere de culoare alba pana la aproape albad) se amesteca intr-o ceascad cu 100 ml de apa plata sau
carbonatata imbuteliata, rece sau la temperatura camerei (<25°C). DOAR pentru copiii cu varsta
cuprinsa intre 2 si <6 ani, jumatate (50 ml) din solutia tampon trebuie aruncata ulterior, inainte de a
trece la pasul urmator. Dupa aceea, se adauga continutul plicului 2 cu substanta activa (o pulbere de
culoare alba pana la aproape bej) si amestecul se agita cel putin 30 secunde. Vaccinul reconstituit
formeaza o suspensie usor tulbure, care poate contine particule albe. Ulterior, daca doriti, puteti
amesteca n suspensie sucroza (pana la 4 g/1 linguritd) sau indulcitor cu stevie (nu mai mult de

1 gram/¥4 lingurita). NU adaugati alti indulcitori, pentru ca acest lucru poate reduce eficacitatea
vaccinului. Doza trebuie administrata in interval de 15 minute de la reconstituire. Unele reziduuri pot
ramane 1n ceascd. Ceasca trebuie spalata cu sapun si apa calda.

Nota: daca plicurile sunt reconstituite in ordine incorectd, vaccinul trebuie aruncat.
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7. DEIINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIAIA
Bavarian Nordic A/S

Philip Heymans Alle 3

DK-2900 Hellerup

Danemarca

8. NUMARUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/20/1423/001

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 01 Aprilie 2020
Data ultimei reinnoiri a autorizatiei:

10. DATAREVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente https://www.ema.europa.eu/.
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ANEXA 11
FABRICANTUL(FABRICANTII) SUBSTANTEI(LOR) BIOLOGIC
ACTIVE SI FABRICANTUL(FABRICANTII) RESPONSABIL(I) PENTRU
ELIBERAREA SERIEI
CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE
PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI
EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A.  FABRICANTUL(FABRICANTII) SUBSTANTEI(LOR) BIOLOGIC ACTIVE SI
FABRICANTUL(FABRICANTII) RESPONSABIL(I) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului (fabricantilor) substantei(lor) biologic active

Bavarian Nordic Berna GmbH
Oberriedstrasse 68

CH-3174 Thorishaus

Elvetia

Numele si adresa fabricantului (fabricantilor) responsabil(i) pentru eliberarea seriei

IL-CSM GmbH
Marie-Curie-Strasse 8
D-79539 Lorrach
Germania

B. CONDITI SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

. Eliberarea oficiala a seriei

In conformitate cu articolul 114 din Directiva 2001/83/CE, eliberarea oficiald a seriei va fi facutd de un
laborator de stat sau de un laborator destinat acestui scop.

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

. 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) mentionat la articolul

107¢ alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si 1n orice actualizari ulterioare ale acesteia publicata pe
portalul web european privind medicamentele.

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) trebuie sa efectueze activitatile si interventiile de
farmacovigilentd necesare detaliate In PMR ul aprobat si prezentat in modulul 1.8.2 al autorizatiei de
punere pe piaté si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR-ului.

O versiune actualizata a PMR trebuie depusa:

. la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;

. la modificarea sistemului de management al riscului, Tn 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 farmacovigilenta sau de reducere la minimum a
riscului).

. Masuri suplimentare de reducere la minimum a riscului
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Inainte de lansarea Vaxchora in fiecare stat membru, detinitorul autorizatiei de punere pe piata
(DAPP) trebuie s fie de acord cu privire la continutul si formatul programului educational, inclusiv
mijloacele de comunicare, modalitatile de distribuire si orice alte aspecte ale programului, cu
autoritatea nationald competenta.

Programul educational vizeaza reducerea la minimum a riscului de erori de medicatie in timpul
reconstituirii si utilizarii medicamentului.

DAPP se va asigura ca, in fiecare stat membru in care este comercializat acest vaccin, toti
profesionistii din domeniul s&natatii si pacientii/persoanele care au grija de pacienti care sunt asteptati
sa prescrie si sa utilizeze acest vaccin sa aiba acces sau sa li se furnizeze urmatorul pachet educational:

. Material educational pentru profesionistul din domeniul sanatatii
. Pachet informational pentru pacient

Materialul educational pentru profesionistul din domeniul sanatatii:
. Rezumatul caracteristicilor produsului

. Ghid pentru profesionistii din domeniul sanatatii

. Ghidul pentru pacient

. Mesaje importante din Ghidul pentru profesionistii din domeniul sanatatii:

o] Existd un risc potential important de erori de medicatie in timpul reconstituirii si utilizarii
acestui vaccin.

(o] Exista un risc potential ridicat de erori de medicatie in timpul prepararii si administrarii
vaccinului la copii cu varsta cuprinsa intre 2 si <6 ani

o Pacientii/persoanele care au grijd de pacienti trebuie sa fie informate si sa urmeze
instructiunile de reconstituire, dupa cum este recomandat

o] Profesionistii din domeniul sanatatii trebuie sa consilieze pacientii si persoanele care au
grija de pacienti cu privire la modul de reconstituire si administrare a acestui vaccin.

(o] Descrierea detaliatd a procedurilor de administrare a acestui vaccin.

Pachetul informational pentru pacient:
o] Prospectul pentru pacient
o] Un ghid pentru pacient/persoana care are grija de pacient

. Mesaje importante din ghidul pentru pacient/persoana care are grija de pacient:
o Este important ca acest vaccin sa fie reconstituit si administrat conform instructiunilor
o Trebuie acordata atentie sporitd instructiunilor in timpul prepararii si administrarii
vaccinului la copii cu varsta cuprinsa intre 2 si <6 ani
o Descrierea detaliatd a modalitatilor utilizate pentru autoadministrarea acestui vaccin
o Importanta raportarii erorilor de medicatie

16



ANEXA 111

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

Cutie de carton unica

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Vaxchora
Pulbere efervescenta si pulbere pentru suspensie orald
Vaccin antiholeric (tulpind vie recombinanta, administrare orald)

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Tntre 4x108 si 2x10° celule viabile de Vibrio cholerag, tulpinda CVD 103-HgR.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine sucroza, lactoza si sodiu. Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Pulbere efervescenta si pulbere pentru suspensie orala
1 plic cu pulbere pentru suspensie orala

1 plic cu pulbere efervescenta

O doza.

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

Amestecati pulberea efervescenta (plicul 1) cu apa imbuteliatd (DOAR pentru copiii cu varsta cuprinsa
intre 2 si <6 ani, aruncati jumatate din solutie), apoi adaugati substanta activa (plicul 2) si amestecati
fnainte de administrare.

Administrare orala.

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

A nu se ldsa la vederea si indemana copiilor.

7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)

| 8. DATA DE EXPIRARE

EXP
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate.

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

Acest medicament contine organisme modificate genetic. Medicamentul neutilizat si reziduurile
trebuie eliminate in conformitate cu instructiunile locale de biosecuritate.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Bavarian Nordic A/S
Philip Heymans Alle 3
DK-2900 Hellerup
Danemarca

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/20/1423/001

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

| 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

| 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

[ 16. INFORMATII iN BRAILLE

Vaxchora

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

Plic

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

Substanta activa Vaxchora
pulbere pentru suspensie orala
tulpina de vaccin antiholeric
Administrare orala

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se folosi cu tampon Vaxchora dizolvat in apa imbuteliata.
A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

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

| 6. ALTE INFORMATII

2
A se consulta cealaltd parte pentru instructiuni.
Plicul 2 din 2. A se utiliza ultimul.

Bavarian Nordic A/S
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

Plic

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

Tampon Vaxchora
Pulbere efervescenta
Bicarbonat de sodiu
Administrare orala

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se amesteca cu apa imbuteliata si substanta activa Vaxchora.
A se citi prospectul Thainte de utilizare, mai ales 1n cazul in care se administreaza copiilor cu varsta
cuprinsa intre 2 si <6 ani, deoarece sunt necesari pasi diferiti de preparare.

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

S. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

45¢g

6. ALTE INFORMATII

1
A se consulta cealalta parte pentru instructiuni.
Plicul 1 din 2. A se utiliza primul.

Bavarian Nordic A/S
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru utilizator

Vaxchora pulbere efervescenta si pulbere pentru suspensie orala
vaccin antiholeric (tulpina vie recombinanta, administrare orala)

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a lua acest vaccin deoarece contine

informatii importante pentru dumneavoastra.

- Péstrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-I recititi.

- Dacé aveti orice intrebdri suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale.

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

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate 1n acest prospect.
Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect

Ce este Vaxchora si pentru ce se utilizeaza
Ce trebuie sa stiti inainte sa luati Vaxchora
Cum sa luati Vaxchora

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Vaxchora

Continutul ambalajului si alte informatii

oL E

1. Ce este Vaxchora si pentru ce se utilizeaza

Vaxchora este un vaccin impotriva holerei, cu administrare orala, care stimuleaza apararea
imunologica 1n intestin. Vaccinul se utilizeaza pentru protectie impotriva holerei la adulti si copii cu
varsta de 2 ani si peste. Vaccinul trebuie luat cu cel putin 10 zile inainte de a calatori intr-o zona
afectata de holera.

Cum actioneaza Vaxchora

Vaxchora pregateste sistemul imunitar (apararea organismului) sa-si produca propria protectie
impotriva holerei. Atunci cand o persoana ia vaccinul, sistemul imunitar produce proteine numite
anticorpi, care combat bacteriile de holera si toxina acestora (substanta ddunatoare) care provoaca
diaree. In acest fel, sistemul imunitar este pregitit sa lupte impotriva bacteriilor de holera, daca
persoana intrd in contact cu acestea.

2. Ce trebuie sa stiti inainte si luati Vaxchora

Nu luati Vaxchora:

- daca sunteti alergic la oricare dintre componentele acestui medicament (enumerate la pct. 6).

- daca aveti un sistem imunitar slab din orice motiv, de exemplu, daca ati avut imunitate redusa la
infectii de la nastere, sau daca urmati tratamente, precum tratamentul cu corticosteroizi in doze
mari, medicamente pentru cancer sau radioterapie, care pot slabi sistemul imunitar.

Atentionari si precautii
Adresati-va medicului, farmacistului sau asistentului medical Tnainte de a lua VVaxchora.

Adresati-va imediat unui medic daca aveti urmatoarele reactii adverse grave (vezi si pct. 4):

. reactii alergice grave care provoaca umflare a fetei sau gatului, urticarie, eruptie pe piele insotita
de mancarime, dificultati la respiratie si/sau scadere a tensiunii arteriale si lesin.
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Daca prezentati oricare dintre urmétoarele sau o combinatie de greatd, varsaturi, diaree sau dureri
abdominale, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale Tnainte de a
lua vaccinul. Vaccinarea trebuie aménata pana dupa recuperare, deoarece protectia impotriva holerei
poate fi diminuata.

Nu toti cei care iau acest vaccin vor fi pe deplin protejati impotriva holerei. Este important sa urmati in
continuare sfaturile de igiena si sa dati dovada de prudenta cu privire la alimentele si apa consumate in
zonele afectate de holera.

Acest vaccin poate fi mai putin eficace daca aveti HIV.

Bacteriile din vaccin pot fi prezente in scaunul dumneavoastra timp de cel putin 7 zile dupa luarea
vaccinului. Spalati-va bine pe maini dupa utilizarea toaletei, schimbarea scutecelor si inainte de a
pregati mancare timp de cel putin 14 zile dupa ce ati luat acest vaccin, pentru a preveni contaminarea.

Copii si adolescenti
Nu dati acest vaccin copiilor sub 2 ani, deoarece nu se cunoaste cat de bine functioneaza la aceasta
grupa de varsta.

Vaxchora impreuna cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale daca luati, ati luat recent sau
s-ar putea sa luati orice alte medicamente sau vaccinuri. Acestea includ medicamente eliberate fara
prescriptie medicald, inclusiv medicamente pe baza de plante. Acest lucru este necesar deoarece acest
vaccin poate afecta modul de functionare a altor medicamente si vaccinuri.

Discutati cu medicul dumneavoastra, farmacistul sau asistenta medicald daca luati:

- antibiotice — acest vaccin poate sa nu functioneze daca este luat concomitent cu antibiotice.
Luati acest vaccin nu mai devreme de 14 zile dupa ultima doza de antibiotic. Evitati
antibioticele timp de 10 zile dupa ce luati acest vaccin.

- clorochina pentru prevenirea malariei — acest vaccin poate sa nu functioneze daca este luat
concomitent cu clorochind. Luati acest vaccin cu cel putin 10 zile inainte de a incepe sa luati
clorochina sau la 14 zile dupa ce ati luat clorochina.

- vaccinul antitifoid — acest vaccin poate sa nu functioneze daca este luat concomitent cu Ty21a.
Trebuie sa luati acest vaccin cu cel putin 2 ore inainte de sau dupa ce luati Ty21a.

Daca oricare dintre cele de mai sus sunt valabile pentru dumneavoastra, adresati-va medicului
dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale Tnainte de a lua acest vaccin.

Vaxchora impreuni cu alimente si bauturi
Nu trebuie sd mancati sau s beti timp de 60 minute inainte de a lua vaccinul sau dupa ce l-ati luat,
deoarece acest lucru poate afecta eficacitatea vaccinului.

Sarcina, alaptarea si fertilitatea

Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa raméaneti gravida,
adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua acest
medicament.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Vaccinul Vaxchora nu are nicio influenta sau are o influenta neglijabila asupra capacitatii de a conduce
vehicule si de a folosi utilaje. Cu toate acestea, unele dintre reactiile mentionate la pct. 4 ,,Reactii
adverse posibile” pot afecta temporar capacitatea de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje. Nu
conduceti vehicule si nu folositi utilaje daca va simtiti rdu dupa vaccinare.

Vaxchora contine lactozi, sucroza si sodiu

Daca vi s-a spus de catre medicul dumneavoastra cd aveti intoleranta la unele categorii de glucide,
adresati-va acestuia inainte de a lua acest medicament.
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Acest vaccin contine 863 mg de sodiu (componenta principala a sarii de gatit/de masa) per doza.
Aceasta cantitate este echivalentd cu 43% din aportul zilnic recomandat de sodiu pentru un adult. Luati
n considerare acest lucru daca urmati o dietd cu continut scazut de sodiu.

3. Cum sa luati Vaxchora

Luati intotdeauna acest vaccin exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra, farmacistul sau
asistenta medicala. Discutati cu medicul dumneavoastrd, farmacistul sau asistenta medicald daca nu
sunteti sigur.

Doza recomandata este continutul ambelor plicuri din cutie. Totusi, pentru copiii cu varsta cuprinsa
intre 2 si mai putin de 6 ani, tineti cont de Pasul 8 din instructiunile privind modul de preparare al
vaccinului prezentat mai jos.

Protectia impotriva holerei este stabilita in decurs de 10 zile dupa administrarea Vaxchora. Medicul
dumneavoastra, farmacistul sau asistenta medicala va vor spune cu cat timp inainte de a célatori

trebuie sa luati vaccinul.

Instructiuni:

PREGATITI ACEST VACCIN EXACT ASA CUM ESTE DESCRIS iIN ACEST PROSPECT
Cititi urmatoarele pentru a incepe:

Este posibil ca Vaxchora sa nu fie eficace in urmatoarele cazuri:

. Pastrare incorecta; vaccinul trebuie pastrat la frigider (2°C — 8°C).
. Folosire a unei cantitati incorecte de apa; trebuie sa folositi 100 ml.
. Folosire a unui tip incorect de apa; trebuie folosita apa imbuteliata carbogazoasa sau apa

plata, rece sau la temperatura camerei.

. Amestecarea plicurilor intr-o ordine gresita; plicul 1 trebuie adaugat mai intai in apa. Daca
plicurile sunt amestecate intr-o ordine gresita, trebuie sa aruncati vaccinul si sa solicitati o
doza de inlocuire.

. Consumul de alimente sau bauturi; trebuie evitat cu 60 de minute Tnainte sau dupa
administrarea vaccinului; consumul de alimente sau bauturi poate reduce eficacitatea
vaccinului.

Nu va atingeti ochii in timpul pregatirii vaccinului, pentru a evita contaminarea.

Dacai orice pulbere sau lichid ajunge pe o suprafata, curatati suprafata cu apa fierbinte si sdpun sau cu
un dezinfectant antibacterian.

Dacai ati varsat o cantitate semnificativa (mai mult de cateva picaturi de lichid sau granule de pulbere),
aruncati vaccinul si obtineti unul nou de la medicul dumneavoastra sau de la farmacist; NU luati
medicamentul ramas.

Pasul 1 Adunati materialele necesare:
. Ceasca curata
. Ustensila pentru amestecare
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. Apa imbuteliata (plata sau carbogazoasa,
rece sau la temperatura camerei, 25°C
sau mai putin)

. Articol pentru masurarea a 100 ml de
apa imbuteliata (de exemplu, cana cu
gradatii de masurare)

. Foarfece

Pasul 2

Scoateti vaccinul din frigider.

Pasul 3

Identificati cele doua plicuri: plicurile sunt
etichetate 1 si 2.

Plicul 1 contine ,,tampon Vaxchora” si este
negru cu alb. Plicul 2 contine “substanta activa
Vaxchora” si este albastru cu alb.

Dacé un plic nu este intact, nu folositi niciunul
dintre plicuri si contactati medicul
dumneavoastra, farmacistul sau asistenta
medicald pentru a obtine o doza de inlocuire;
folosirea unui plic care nu este intact poate
reduce eficacitatea vaccinului.

Pasul 4

Masurati 100 ml de apa plata sau carbogazoasa
imbuteliati, rece sau la temperatura camerei,
si turnati-0 Tntr-o ceasca curata.

Utilizarea apei imbuteliate este necesara pentru
ca vaccinul sa fie eficace — utilizarea de apa
neimbuteliatd (de exemplu, apa de la robinet)
poate face vaccinul ineficace.

Pasul 5

Folositi un foarfece pentru a tdia partea de sus
a plicului 1.

Nu puneti degetele in plic. Spélati-va mainile
daci atingeti continutul plicului, pentru a
reduce riscul de contaminare.

Pasul 6

Goliti continutul plicului 1 1n apa din ceasca.
Lichidul va deveni efervescent.
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Pasul 7

Amestecati pana cand pulberea se dizolva
complet.

Pasul 8

Doar pentru copiii cu varsta cuprinsd intre 2
si <6 ani:

Scurgeti si aruncati jumatate din solutia
tampon.

(Nota: pentru copiii cu varsta peste 6 ani si
adulti acest pas NU este necesar.)

Pasul 9

Folositi un foarfece pentru a téia partea de sus
a plicului 2.

Nu puneti degetele in plic. Spélati-va mainile
daci atingeti continutul plicului, pentru a
reduce riscul de contaminare.

Pasul 10

Goliti continutul plicului 2 in ceasca.

Pasul 11

Agitati cel putin 30 secunde. Este posibil ca
pulberea din plicul 2 sd nu se dizolve complet.
Se va forma un amestec usor tulbure, cu cateva
particule albe.

Daca doriti, dupa ce agitati pulberea din plicul
2 timp de cel putin 30 de secunde, puteti
adduga indulcitor cu stevie (nu mai mult de

1 gram sau ¥ linguritd) sau zahar (sucrozd, nu
mai mult de 4 grame sau 1 linguritd), pe care il
puteti amesteca in suspensie. NU adaugati alti
indulcitori, pentru ca acest lucru poate reduce
eficacitatea vaccinului.

Pasul 12

Beti continutul complet al cestii in interval de
15 minute de la preparare. Unele reziduuri pot
ramane 1n ceascd si acestea trebuie aruncate.
Daca dumneavoastra luati sau copilul
dumneavoastra ia mai putin de jumatate din
doza, discutati cu medicul dumneavoastra,
farmacistul sau asistenta medicald imediat
despre necesitatea unei doze repetate.
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Pasul 13 Eliminati plicurile goale in conformitate cu

A} instructiunile locale de biosecuritate.
Intrebati medicul dumneavoastra, farmacistul
sau asistenta medicald cum sa aruncati
deseurile de medicamente.

Pasul 14 . Daca se varsa lichid in timp ce agitati sau beti
medicamentul sau existd reziduuri (pulbere sau
lichid ramas de la o ustensila de agitare, ceasca
sau alt obiect) pe suprafata de amestecare,
curatati materialul sau reziduurile varsate,
preferabil cu un prosop de hértie sau o cérpa de
unica folosintd, folosind apa fierbinte si sapun
sau dezinfectant antibacterian. Aruncati
prosopul de hartie Tmpreuna cu plicurile (vezi
mai sus).

Pasul 15 Spaélati ceasca si lingura sau ustensila de
agitare cu sapun si apa calda.

Pasul 16 Spalati-va bine pe maini cu sdpun si apa calda
pentru a preveni contaminarea.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului
dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

4. Reactii adverse posibile
Ca toate vaccinurile, acest vaccin poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate persoanele.

Contactati imediat un medic dacd prezentati urmétoarele reactii adverse grave:
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. reactii alergice grave care cauzeaza umflare a fetei sau a gatului, urticarie, eruptii pe piele
insotite de mancarime, senzatie de sufocare si/sau o scadere marcatd a tensiunii arteriale si lesin.

Alte reactii adverse:
Reactii adverse foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane)

. oboseala,

. durere de cap,

. dureri de stomac,

. greatd sau varsaturi,

. scadere a poftei de mancare.

Reactii adverse frecvente (pot afecta pana la 1 din 10 persoane)
. diaree.

Reactii adverse mai putin frecvente (pot afecta pana la 1 din 100 persoane)

. febra,

. dureri articulare,

. ameteala,

. balonare (distensie abdominald)
. eruptii trecitoare pe piele,
. senzatie de gurd uscatd,

. constipatie,

. flatulenta,

. eructatii,

. indigestie,

. materii fecale anormale.

Reactii adverse rare (pot afecta pana la 1 din 1000 persoane):
. frisoane.

Reactii adverse suplimentare la copii si adolescenti

Pe baza studiilor clinice, se preconizeaza ca tipurile de reactii adverse aparute la copii sa fie similare
cu cele aparute la adulti. Unele reactii adverse au fost mai frecvente la copii decat la adulti, cum ar fi
oboseald, dureri de stomac, varsaturi, scaderea poftei de méancare si febra.

Raportarea reactiilor adverse

Dacé manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. 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.

5. Cum se pastreaza Vaxchora

Nu lasati acest vaccin la vederea si Indemana copiilor.

Nu utilizati acest vaccin dupa data de expirare inscrisa pe cutia de carton. Data de expirare se refera la
ultima zi a lunii respective.

A se pastra la frigider (2°C—-8°C).

A se pastra Tn ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate.

Vaccinul in ambalajul original este stabil la 25°C, timp de pana la 12 ore. La sférsitul acestei perioade,
vaccinul trebuie utilizat imediat sau aruncat. Evitati expunerea Vaxchora la temperaturi peste 25°C.

Nu utilizati acest vaccin daca observati ca plicurile sunt deteriorate si contactati medicul
dumneavoastrd, farmacistul sau asistenta medicala pentru o doza de inlocuire.
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Acest medicament contine organisme modificate genetic. Trebuie respectate indicatiile locale de
biosecuritate pentru medicamentele neutilizate sau deseuri. Intrebati medicul dumneavoastra,
farmacistul sau asistenta medicald cum sa aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi sau
deseurile.

6.  Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine Vaxchora

- Fiecare doza contine intre 4x10% si 2x10° celule viabile de Vibrio cholerae, tulpinda CVD 103-
HgR.

- Celelalte componente sunt sucroza, cazeina hidrolizata, acid ascorbic, lactoza, bicarbonat de
sodiu si carbonat de sodiu (vezi pct. 2 Vaxchora contine lactoza, sucroza si sodiu).

- Acest vaccin contine organisme modificate genetic (OMG).

! Produs prin tehnologie de ADN recombinant.

Cum arata Vaxchora si continutul ambalajului

In cutia de carton cu doua plicuri este furnizata o doza de Vaxchora, constand din pulbere efervescenta
si pulbere pentru suspensie orald. Un plic contine tampon de bicarbonat de sodiu — pulbere
efervescenta de culoare alba pana la aproape alba. Celalalt plic contine substanta activa a vaccinului —
pulbere pentru suspensie orald de culoare alba pana la bej.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Bavarian Nordic A/S, Philip Heymans Alle 3, DK-2900 Hellerup, Danemarca

Fabricantul

IL-CSM GmbH

Marie-Curie-Strasse 8

D-79539 Lorrach

Germania

Acest prospect a fost revizuit in

Alte surse de informatii

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: https://www.ema.europa.eu/.
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