PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Nimenrix prasok a rozpustadlo na injekény roztok v naplnenej injekéne;j strickacke
Konjugovana ockovacia latka proti meningokokom skupin A, C, W-135aY

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 davka (0,5 ml) po rekonstiticii obsahuje:

Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny A' 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny C' 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny W-135! 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny Y 5 mikrogramov
'konjugovany na tetanovy toxoid ako proteinovy nosi¢ 44 mikrogramov

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Prasok a rozpustadlo na injekény roztok.
Prasok alebo kolac je biely.
Rozpuistadlo je Cire a bezfarebné.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Nimenrix je indikovany na aktivnu imunizaciu jedincov vo veku od 6 tyzdiov proti invazivnemu
meningokokovému ochoreniu, ktoré je vyvolané baktériami Neisseria meningitidis skupin A, C,
W-135aY.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Nimenrix sa ma pouzivat’ v stlade s dostupnymi oficidlnymi odporucaniami.

Primarna imunizacia

Dojcata vo veku od 6 tyzdiov do menej ako 6 mesiacov: dve davky, kazda 0,5 ml, sa maju podat’

s intervalom 2 mesiace medzi davkami.

U dojciat vo veku od 6 mesiacov, deti, dospievajucich a dospelych: ma sa podat’ jedna davka 0,5 ml.
U niektorych jedincov moze byt povazovana za vhodnt d’al§ia primarna davka Nimenrixu (pozri
Cast’ 4.4).

Posilnovacie davky

Udaje o dlhodobom pretrvavani protilatok po o¢kovani Nimenrixom su k dispozicii po dobu 10 rokov
po zaockovani (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Po dokonceni primarnej imuniza¢nej schémy u doj¢iat vo veku 6 tyzdilov az menej ako 12 mesiacov

sa ma vo veku 12 mesiacov podat’ posiliiovacia davka, pri¢om interval od posledného o¢kovania
Nimenrixom ma byt’ aspon 2 mesiace (pozri Cast’ 5.1).



U predtym ockovanych jedincov vo veku 12 mesiacov a starSich sa Nimenrix moze podat’ ako
posiliiovacia davka, ak boli primarne ockovani konjugovanou alebo €istou polysacharidovou
meningokokovou o¢kovacou latkou (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Spbsob podavania

Imunizacia sa ma uskuto¢nit’ iba intramuskularnou injekciou.

Odporacanym miestom podania injekcie u dojcCiat je anterolateralna strana stehna. U jedincov vo veku
od 1 roka odporacanym miestom podania injekcie je anterolateralna strana stehna alebo deltovy sval
(pozri Casti 4.4 a 4.5).

Pokyny na rekonstituciu lieku pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢iva alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Sledovatelnost

Aby sa zlepsila (do)sledovatel'nost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a ¢islo
Sarze podaného lieku.

Nimenrix sa nesmie za Ziadnych okolnosti podat’ intravaskularne, intradermalne ani subkutanne.

V sulade so spravnou klinickou praxou sa ma pred ockovanim podrobne odobrat’ anamnéza (najma

s ohl'adom na predchadzajtice o¢kovanie a na mozny vyskyt neziaducich G¢inkov) a urobit’ klinické

vysetrenie ockovaného.

Pre pripad zriedkavej anafylaktickej reakcie vyskytujicej sa po podani o¢kovacej latky musi byt’ vzdy
okamZite k dispozicii zodpovedajuca liecba a lekarsky dohl'ad.

Pridruzené ochorenie

Ockovanie Nimenrixom sa musi odlozit’ u jedincov trpiacich zavaznym akatnym febrilnym
ochorenim. Pritomnost’ miernej infekcie, akou je nadcha, by nemalo viest’ k odloZeniu o¢kovania.

Synkopa

Po akomkol'vek o¢kovani, alebo dokonca aj pred nim, sa najma u dospievajicich méze vyskytnat
synkopa (strata vedomia) ako psychogénna reakcia na vpich ihly. Synkopa moze byt’ spojena

s niekol’kymi neurologickymi priznakmi, akymi st prechodné poruchy videnia, parestézia a
tonicko-klonické pohyby koncatin, objavujicimi sa po¢as opatovného nadobudania vedomia.

Je dolezité urobit’ opatrenia, aby sa zabranilo zraneniu nasledkom straty vedomia.

Trombocytopénia a poruchy zrédZanlivosti krvi

Nimenrix sa ma podavat’ obozretne jedincom s trombocytopéniou alebo s akoukol'vek poruchou
zrazanlivosti krvi, pretoze po intramuskularnom podani méze u tychto jedincov nastat’ krvacanie.

Imunodeficiencia

Je mozné predpokladat’, Ze u pacientov podstupujicich imunosupresivnu lie¢bu alebo u pacientov
s imunodeficienciou sa nemusi vyvolat’ dostato¢na imunitna odpoved’.



Osoby s familiarnou nedostatocnost’ou komplementu (napriklad deficiencia C5 alebo C3) a osoby
dostévajuce liecbu inhibujucu terminalnu aktivaciu komplementu (napriklad ekulizumab) su vo
zvySenom riziku invazivneho ochorenia spdsobeného Neisseria meningitidis skupin A, C, W-135aY
a to aj vtedy, ak u nich dochadza k tvorbe protilatok po ockovani o¢kovacou latkou Nimenrix.

Ochrana pred meningokokovym ochorenim

Nimenrix poskytuje ochranu iba pred Neisseria meningitidis skupin A, C, W-135 a Y. Oc¢kovacia latka
nechrani pred ziadnymi inymi skupinami Neisseria meningitidis.

Ochranna imunitna odpoved’ sa nemusi vyvolat’ u vSetkych ockovanych jedincov.

Vplyv predchadzajiiceho ockovania cistou polysacharidovou meningokokovou ockovacou latkou
Jedinci, ktori boli v minulosti o¢kovani ¢istou polysacharidovou meningokokovou ockovacou latkou
a 0 30 az 42 mesiacov neskor boli ockovani Nimenrixom, mali niz8ie geometrické priemery titrov
(GMT) protilatok stanovené pomocou testu sérovej baktericidnej aktivity s vyuzitim kralic¢ieho
komplementu (rSBA) ako jedinci, ktori v predchadzajticich 10 rokoch neboli o¢kovani ziadnou
meningokokovou ockovacou latkou (pozri ¢ast’ 5.1). Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy.

Vplyv protilatok proti toxoidu tetanu vytvorenych pred ockovanim

Bezpecnost’ a imunogenita Nimenrixu boli hodnotené, ked’ sa podal nasledne po ockovacej latke
obsahujucej toxoidy diftérie a tetanu, acelularnej zlozky pertussis, inaktivované poliovirusy (1, 2 a 3),
povrchovy antigén hepatitidy B a polyribozylribozofosfat Haemophilus influenzae typ b konjugovany
na toxoid tetanu (DTaP-HBV-IPV/Hib), alebo ked’ sa podal subezne s nou v druhom roku Zivota.
Podanie Nimenrixu jeden mesiac po podani ockovacej latky DTaP-HBV-IPV/Hib viedlo k niz§im
GMT rSBA proti skupinam A, C a W-135 v porovnani so sibeznym podanim (pozri Cast’ 4.5).
Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy.

Imunitné odpovede u dojciat vo veku 6 mesiacov az menej ako 12 mesiacov

Jedna davka podana v 6 mesiacoch bola spojena s niz§imi titrami pri teste sérovej baktericidnej
aktivity s vyuZzitim 'udského komplementu (hSBA) v skupinach W-135 a Y v porovnani s troma
davkami podanymi v 2, 4 a 6 mesiacoch (pozri ¢ast’ 5.1). Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je
znamy. Ak sa oCakéva, Ze je dojca vo veku 6 mesiacov aZ menej ako 12 mesiacov vo zvySenom riziku
invazivneho meningokokového ochorenia kvoli vystaveniu skupinam W-135 a/alebo Y, moze sa
zvazit podanie druhej primarnej davky Nimenrixu po intervale 2 mesiacov.

Imunitné odpovede u batoliat vo veku 12 az 14 mesiacov

Mesiac po podani davky mali batol’ata vo veku 12 az 14 mesiacov podobné titre rSBA proti skupinam
A, C, W-135 a 'Y po jednej davke Nimenrixu alebo dvoch davkach Nimenrixu podanych dva mesiace
od seba.

Jedna davka bola spojend s niz8§imi titrami pri teste hRSBA v skupinach W-135a Y v porovnani s
dvoma davkami podanymi dva mesiace od seba. Podobné odpovede boli pozorované v skupinach A
a C po podani jednej alebo dvoch davok (pozri ¢ast’ 5.1). Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je
znamy. Ak sa oCakava, Ze je batol'a vo zvySenom riziku invazivneho meningokokového ochorenia
kvoli vystaveniu skupinam W-135 a/alebo Y, malo by sa zvazit podanie druhej davky Nimenrixu

v intervale 2 mesiacov. Informacie ohl'adom ubudania protilatok proti skupine A alebo skupine C po
podani prvej davky Nimenrixu u deti vo veku 12 az 23 mesiacov najdete v Casti Pretrvavanie titrov
sérovych baktericidnych protilatok.

Pretrvavanie titrov sérovych baktericidnych protilatok

Po podani Nimenrixu dochadza k poklesu titrov sérovych baktericidnych protilatok proti skupine A

v teste hSBA (pozri ¢ast’ 5.1). Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy. Ak sa vSak
predpoklada, ze jedinec je vystaveny vyznamnému riziku expozicie skupine A a davka Nimenrixu mu
bola podana pred viac nez priblizne jednym rokom, mdze sa zvazit’ podanie posiliiovacej davky.



Pokles titrov protilatok v priebehu Casu sa pozoroval pri skupinach A, C, W-135 a Y. Klinicky
vyznam tohto pozorovania nie je znamy. U jedincov, ktori boli ockovani v batolivom veku a st
vystaveni vysokému riziku expozicie meningokokovému ochoreniu vyvolanému skupinami A, C,
W-135 a'Y, sa méze zvazit podanie posiliiovacej davky (pozri ¢ast’ 5.1).

Vplyv Nimenrixu na koncentracie protilatok proti tetanu

Hoci sa po o¢kovani Nimenrixom pozorovalo zvySenie koncentracii protilatok proti tetanovému
toxoidu (TT), Nimenrix nenahradza imunizaciu proti tetanu.

Ked sa Nimenrix podava spolu s o¢kovacou latkou obsahujicou TT alebo jeden mesiac pred jej
podanim v druhom roku Zivota, nevedie to k naruseniu odpovede na TT ani k vyznamnému
ovplyvneniu bezpecénosti. K dispozicii nie st udaje tykajice sa podania po 2. roku Zivota.

Obsah sodika

Tato vakcina obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

U dojciat sa Nimenrix moze podat’ subezne s kombinovanymi DTaP-HBV-IPV/Hib oc¢kovacimi
latkami a s 10-valentnou pneumokokovou konjugovanou ockovacou latkou.

Vo veku od 1 roka sa Nimenrix moZe podat’ subezne s ktoroukol'vek z nasledujucich ockovacich latok:
s ockovacou latkou proti hepatitide A (HAV) a s oCkovacou latkou proti hepatitide B (HBV), s
ockovacou latkou proti osypkam - priusniciam - ruzienke (MMR), s ockovacou latkou proti

osypkam - priusniciam - ruzienke - ovéim kiahniam (MMRYV), s 10-valentnou pneumokokovou
konjugovanou ockovacou latkou alebo s neadjuvovanou ockovacou latkou proti sezonnej chripke.

V druhom roku zivota sa Nimenrix taktiez moze podat’ subezne s kombinovanymi o¢kovacimi latkami
proti zaskrtu - tetanu - ¢iernemu kasl'u (acelularna zlozka pertussis) (DTaP), vratane ockovacich latok
DTaP kombinovanych so zlozkou hepatitidy B, inaktivovanym poliovirusom alebo Haemophilus
influenzae typ b (HBV, IPV alebo Hib), akou je o¢kovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, a 13-valentnou
pneumokokovou konjugovanou oc¢kovacou latkou.

Jedincom vo veku 9 az 25 rokov sa Nimenrix moze podat’ subezne s humannou papilomavirusovou
bivalentnou [typ 16 a 18] rekombinantnou ockovacou latkou (HPV2).

Nimenrix a ockovacia latka obsahujica TT, akou je o¢kovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, sa maju
podat stibezne vzdy, ked’ je to mozné, alebo sa ma Nimenrix podat’ minimalne jeden mesiac pred
podanim ockovacej latky obsahujucej TT.

Jeden mesiac po subeznom podani Nimenrixu a 10-valentnej pneumokokovej konjugovanej o¢kovacej
latky sa zistil niz§i geometricky priemer koncentrécii protilatok (GMC) a protilatok stanovenych
pomocou opsonofagocytézneho testu (OPA) pri jednom pneumokokovom sérotype (18C konjugovany
na tetanovy toxoid ako proteinovy nosic¢). Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy. Sibezné
podanie nemalo ziaden vplyv na imunitné odpovede na ostatnych devit’ pneumokokovych sérotypov.

Jeden mesiac po subeznom podani s kombinovanou adsorbovanou ockovacou latkou obsahujucou
toxoid tetanu, redukovany toxoid diftérie a acelularnu zlozku pertussis (Tdap) sa u jedincov vo veku

9 az 25 rokov pozorovali niz§ie GMC pre kazdy z pertussis antigénov (toxoid pertusssis [PT], vlaknity
hemaglutinin [FHA] a pertaktin [PRN]). U viac ako 98 % jedincov boli koncentracie anti-PT, FHA
alebo PRN vyssie ako prahové hodnoty testov. Klinicky vyznam tychto zisteni nie je znamy. Subezné
podanie nemalo ziadny dopad na imunitné reakcie na Nimenrix alebo na antigény tetanu alebo diftérie,
ktoré boli sticast'ou Tdap.



Ak sa méa Nimenrix podat’ v rovnakom case ako ind injekéne podavana ockovacia latka, ockovacie
latky sa musia vzdy podat’ do r6znych miest vpichu.

Je mozné predpokladat’, Ze u pacientov podstupujicich imunosupresivnu lie¢bu sa nemusi vyvolat’
dostato¢nd imunitna odpoved.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
K dispozicii st obmedzené skiisenosti s pouzitim Nimenrixu u gravidnych Zien.

Studie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame $kodlivé uéinky na graviditu,
embryonalny/fetalny vyvoj, porod alebo postnatalny vyvoj (pozri ¢ast’ 5.3).

Nimenrix sa ma pouzivat’ pocas gravidity iba v nevyhnutnych pripadoch a iba vtedy, ked’ mozné
vyhody o¢kovania prevazuji nad moznymi rizikami pre plod.

Dojcenie
Nie je zname, ¢i sa Nimenrix vylucuje do 'udského mlieka.

Nimenrix sa mé pouzivat’ pocas dojcenia iba vtedy, ked’ mozné vyhody o¢kovania prevazuji nad
moznymi rizikami.

Fertilita

Stadie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame $kodlivé uéinky na fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa ziadne $tadie o t€inkoch Nimenrixu na schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat
stroje. Niektoré u€inky spomenuté v Casti 4.8 ,,Neziaduce u€inky* v§ak mézu ovplyvnit’ schopnost’
viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Bezpecnost’ Nimenrixu prezentovana v nizSie uvedenej tabul’ke je zaloZzena na datovych suboroch

z dvoch nasledovnych klinickych $tudii:

. Spojena analyza dat od 9 621 jedincov, ktorym sa podala jedna davka Nimenrixu. Tento pocet
zahrnal 3 079 batoliat (12- az 23-mesacnych), 909 deti vo veku 2 az 5 rokov, 990 deti vo veku
6 az 10 rokov, 2 317 dospievajucich (11- az 17-rocnych) a 2 326 dospelych (18- az 55-ro¢nych).

. Data zo studie u dojciat vo veku od 6 do 12 tyzdnov v ¢ase podania prvej davky (Stadia
MenACWY-TT-083), v ktorej 1 052 jedincov dostalo najmenej jednu davku primarnej schémy
2 alebo 3 davok Nimenrixu a 1 008 jedincov dostalo posiliiovaciu davku priblizne vo veku 12
mesiacov.

Udaje o bezpeénosti sa tiez hodnotili v samostatnej §tadii, v ktorej bola jedna davka Nimenrixu
podana 274 jedincom vo veku 56 rokov a star§im.

Lokalne a celkové neZiaduce reakcie
V skupinach vo veku 6 az 12 tyzdiiov a 12 az 14 mesiacov, ktoré dostali 2 davky Nimenrixu 2 mesiace
od seba, boli prva a druha davka spojené s podobnou lokalnou a systémovou reaktogenitou.



Profil lokélnych a celkovych neziaducich reakcii na posiliitovaciu davku Nimenrixu podant jedincom
vo veku 12 mesiacov az 30 rokov po zékladnom ockovani Nimenrixom alebo inymi konjugovanymi ¢i
Cistymi polysacharidovymi meningokokovymi o¢kovacimi latkami bol podobny profilu lokalnych

a celkovych neziaducich reakcii pozorovanych po podani zakladného o¢kovania Nimenrixom okrem
gastrointestinalnych priznakov (vratane hnacky, vracania a nauzey), ktoré boli vel'mi Casté u jedincov
vo veku 6 rokov a starSich.

Zoznam neziaducich reakcii uvedeny v tabulke

Hlasené neziaduce reakcie st uvedené podl'a nasledujtcich kategorii frekvencie vyskytu:

Velmi Casté: (= 1/10)

Casté: (> 1/100 az < 1/10)
Menej Casté: (> 1/1 000 az < 1/100)
Zriedkavé: (> 1/10 000 az < 1/1 000)
Velmi zriedkavé: (< 1/10 000)

Nezname (neda sa odhadnut’ z dostupnych udajov)
Tabul’ka 1 ukazuje neziaduce reakcie hlasené zo §tadii u jedincov vo veku od 6 tyzdiiov do 55 rokov
a po uvedeni oCkovacej latky na trh. Neziaduce reakcie hladsené u jedincov vo veku > 55 rokov boli

podobné neziaducim reakcidm zaznamenanym u mladsich dospelych.

Tabul’ka 1: Tabul’kovy prehlad neZiaducich reakcii podl’a triedy organovych systémov

Trieda organovych Frekvencia Neziaduce reakcie
systémov
Poruchy krvi a lymfatického | Nezname*** Lymfadenopatia
systému
Poruchy imunitného systému | Menej Casté Precitlivenost™®**
Nezname Anafylaxia***
Poruchy metabolizmu Vel'mi Casté Nechutenstvo
a vyzivy
Psychické poruchy | Velmi caste | ] Podrazdenost’ ]
Menej Casté Nespavost’
Pla¢
Poruchy nervového systému | Vel'mi Casté Ospalost’
_______________________________ Bolest hlavy |
Menej Casté Hypestézia
_______________________________ Zaveaty ]
Zriedkavé Febrilné kice
Poruchy gastrointestinalneho | Casté Hnacka
traktu Vracanie
Nauzea*
Poruchy koze a podkozného | Menej Casté Pruritus
tkaniva Zihlavka
Vyrazka**
Poruchy kostrovej a svalovej | Menej Casté Myalgia
sustavy a spojivového tkaniva Bolest’ v koncatine




Trieda organovych Frekvencia Neziaduce reakcie
systémov

Celkové poruchy a reakcie Velmi Casté Horucka

v mieste podania Opuch v mieste vpichu
Bolest’ v mieste vpichu
Zacervenanie v mieste vpichu

Unava
Casté Hematoém v mieste vpichu*
Menej Casté Malatnost’

Induracia v mieste vpichu
Pruritus v mieste vpichu
Pocit tepla v mieste vpichu
Necitlivost’ v mieste vpichu

Nezndme™*** Rozsiahly opuch koncatiny v mieste
vpichu, Casto spojeny s erytémom,
niekedy postihujici vedrajii kib alebo
opuch celej ockovanej koncatiny

*Nauzea a hematom v mieste vpichu sa vyskytovali u dojciat s menej Castou frekvenciou
**Vyrazka sa vyskytovala u dojciat s ¢astou frekvenciou
***Neziaduce reakcie identifikované po uvedeni oCkovacej latky na trh

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Hlaseny nebol Ziaden pripad preddvkovania.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: o¢kovacie latky, o¢kovacie latky proti meningokokom, ATC kod:
JO7TAHOS8

Mechanizmus uc¢inku

Protilatky proti kapsularnym polysacharidom meningokokov chrania pred meningokokovym
ochorenim prostrednictvom komplementom sprostredkovanej baktericidnej aktivity. Nimenrix
navodzuje tvorbu baktericidnych protilatok proti kapsularnym polysacharidom Neisseria meningitidis
skupin A, C, W-135 a Y, ¢o sa stanovilo pomocou testov rSBA alebo hSBA.

Imunogenita u dojéiat

V klinickej studii MenACWY-TT-083 bola prva davka podana vo veku od 6 do 12 tyzdiov, druha
po intervale 2 mesiacov a tretia (posiliiovacia) davka bola podana vo veku priblizne 12 mesiacov.
DTaP-HBV-IPV/Hib a 10-valentna pneumokokova ockovacia latka boli podané subezne. Nimenrix
vyvolal rSBA a hSBA titre proti Styrom meningokokovym skupinam ako je uvedené v tabul’ke 2.
Odpoved proti skupine C bola noninferiorné voci odpovedi vyvolanej registrovanymi o¢kovacimi
latkami MenC-CRM a MenC-TT v percentualnom vyjadreni s titrom rSBA > 8 1 mesiac po druhe;j
davke.



Udaje z tejto klinickej $tudie podporuju extrapolaciu idajov o imunogenite a davkovani u dojéiat
vo veku od 12 tyzdnov do menej ako 6 mesiacov.

Tabulka 2: rSBA a hSBA titre po dvoch davkach Nimenrixu (alebo MenC-CRM alebo MenC-

TT) podanych s 2-mesaénym odstupom, pri¢om prva davka sa podala dojéatim
vo veku 6 — 12 tyZdiiov a nasledujica posiliiovacia davka vo veku 12 mesiacov
(klinicka Stidia MenACWY-TT-083)

Meningo- Skvu pina Casovy rSBA* hSBA**
Kkokova s o¢kova- bod
skupina cou N OS% | 9s9%1s) |N (95 % IS) (95 % 1S)
latkou IS)
0,
Podivke | ., 9(;54 o 203 on | 965% 157
20 086y | (182:227) (93,0; 98.6) (131; 188)
A Nimenrix Po N
posiliio- 996% 1 13061 99,5 % 1007 (836;
o 462 | (98.4; (1412; 214 | 974 100) 1 214)
vace) 99,9) 1 725) &t
davke™
0,
Podivke | ., 9(277 e 612 g | 98.6% 1308
20 905y | (540:693) (96,0;99,7) | (1052;1627)
Nimenrix Po 0
posilfio- | 4¢3 9(3,5 84) (11015797 1221 | 1992
Yacejl) 100) 308) (97,5; 100) (4 086; 6 100)
davke!
o
Po divke | s 9(3’86 44’ 958 0o | 100% 3188
MenC- 200 90,0y | (850:1079) (98,2; 100) | (2 646;3 841)
C CRM > :
ofkovacia posi?ﬁo— 98,4 % 1051 100 % 5438
ltka vacej | ¥ (9996f); 920:1202) | 210 | (98.3:100) | (4 412:6702)
davke() ’
100 % 1188
Po davke 100 % 2626
MenC- a 457 | (99,2; (1080; 1 226 ; )
T 2 100) 307) (98,4;100) | (2219;3 109)
ockovacia | Po posifio- 100 % 1960
. . 100 % 5542
latka vacej 459 | (99,2; (1776;2 219 ] ]
Gkl 100) 163) (98,3;100) | (4 765; 6 446)
0,
Podavke | 455 9(371 g (11368(;5' 1| 217 | J00% 753
(1) Eg) s . .
2 %9.5) 362) (98,3; 100) (644; 882)
w Nimenrix P.Ov 99.8 % 2777
posiliio- 462 | (98.3: (2 485: 3 218 100 % 5123
vacej 100) 104) (98,3;100) | (4 504; 5 826)
davke®
0,
Podivke | o 9(3762 64’ 483 g | 977 % 328
20 90y | (419:558) (94,6; 99,2) (276; 390)
Y Nimenrix Po 0
posilito- | , 9(3’94 14’ 881 17 | 100% 2954
vacej 900y | (7187:986) (98,3; 100) | (2498;3493)
davke® ’

Analyza imunogenity sa uskutocnila na primarnej kohorte podl'a protokolu (ATP).
*rSBA analyza vykonand v laboratériach Public Health England (PHE) v UK
**hSBA analyza vykonana v laboratdoriach GSK

M vzorky krvi sa odobrali 21 az 48 dni po o¢kovani

V klinickej $tudii MenACWY-TT-087 dostali dojcata bud’ jednu primarnu davku vo veku 6 mesiacov
nasledovanu posililovacou davkou vo veku 15 — 18 mesiacov (DTaP-IPV/Hib a 10-valentna
pneumokokova konjugovana ockovacia latka sa podali subezne pri oboch o¢kovaniach), alebo tri




primarne davky vo veku 2, 4 a 6 mesiacov nasledované posiliiovacou davkou vo veku

15 — 18 mesiacov. Jedna primarna davka podana vo veku 6 mesiacov vyvolala robustné rSBA titre
proti §tyrom meningokokovym skupinam, merané percentom ucastnikov s rSBA titrami > 8, ktoré boli
porovnatel'né s odpoved’ami po poslednej davke trojdavkovej primarnej schémy. Posiliiovacia davka
vyvolala robustné odpovede proti vSetkym Styrom meningokokovym skupinam, ktoré boli
porovnateI'né u oboch skupin ddvkovania. Vysledky st uvedené v tabulke 3.

Tabulka 3: rSBA a hSBA titre po jednorazovej divke Nimenrixu u doj¢iat vo veku 6 mesiacov

a pred a po posiliiovacej davke vo veku 15 — 18 mesiacov (klinicka $tudia
MenACWY-TT-087)

Meningo- Casovy rSBA* hSBA**
kokova bod N >8 GMT N >8 GMT
skupina (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
Po davke 163 98,8 % 1333 59 98,3 % 271
1M (95,65 99,9) (1035;1716) (90,9; 100) (206; 355)
Pred
posiliio- 131 81,7 % 125 71 66,2 % 20,8
A vacou (74, 87,9) (84,4; 186) (54;77) (13,5;32,2)
davkou
Po
posiliio- 139 99,3 % 2762 23 100 % 1416 (1 140;
vacej (96,1; 100) (2310; 3 303) (95,7; 100) 1758)
davkeV
Po davke 163 99.4 % 592 66 100 % 523
10 (96,6; 100) (482; 726) (94,6; 100) (382, 717)
Pred
posiliio- 131 65,6 % 27,4 73 96,2 % 151
C vacou (56,9; 73,7) (20,6; 36,6) (89,2; 99,2) (109; 210)
davkou
Po
posiliio- 139 99,3 % 2525 9 100 % 13 360
vacej (96,1; 100) (2 102; 3 033) (96,1; 100) (10 953; 16 296)
davke™®
Po davke 163 93,9 % 1256 47 87,2 % 137
1M (89;97) (917; 1 720) (74,3, 95,2) (78.,4; 238)
Pred
posiliio- 131 77,9 % 63,3 53 100 % 429
W vacou (69,8; 84,6) (45,6; 87,9) (93,3; 100) (328; 559)
davkou
Po
posiliio- 139 100 % 3145 59 100 % 9016
vacej (97,4; 100) (2 637; 3 750) (93,9; 100) (7 045; 11 537)
davkeV
Po davke 163 98,8 % 1470 52 92,3 % 195
10 (95,6; 99,9) (1187;1821) (81,5;97,9) (118; 323)
Pred
posiliio- 131 88,5 % 106 61 98.4 % 389
% vacou (81,8;93,4) (76,4; 148) (91,2; 100) (292; 518)
davkou
Po
posiliio- 139 100 % 2 749 69 100 % 5978
vacej (97,4; 100) (2 301; 3 283) (94,8; 100) (4 747, 7 528)
davke™®

Analyza imunogenity sa uskuto¢nila na primarnej kohorte ATP
*rSBA analyza vykonand v laboratériach PHE (PHE; Public Health England) v UK
**hSBA analyza vykonana v laboratoriach Neomed v Kanade
M yzorky krvi sa odobrali 1 mesiac po o¢kovani

Meranie hSBA titrov bolo sekundarnym ciel'ovym ukazovatel'om v klinickej $tudii MenACWY-TT-
087. Aj ked’ boli pozorované podobné odpovede na skupiny A a C pri oboch davkovacich schémach,
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jedna primarna davka u dojciat vo veku 6 mesiacov bola spojena s niz§imi hSBA titrami

proti skupindm W-135 a Y meranymi percentudlnym zastipenim jedincov s titrami pri hNSBA > 8

[87,2 % (95 % IS: 74,3, 95,2) 2 92,3 % (95 % IS: 81,5; 97,9)] v uvedenom poradi, v porovnani s troma
primarnymi davkami vo veku 2, 4 a 6 mesiacov [100 % (95 % IS: 96,6; 100) a 100 % (95 % IS: 97,1;
100)] v uvedenom poradi (pozri Cast’ 4.4). Po posiliiovacej davke boli titre pri hNSBA u vsetkych
Styroch meningokokovych skupin porovnatel'né pre obe davkovacie schémy. Vysledky su uvedené

v tabul’ke 3.

Imunogenita u batoliat vo veku 12 az 23 mesiacov

V klinickych stadiach MenACWY-TT-039 a MenACWY-TT-040 jedna davka Nimenrixu vyvolala
SBA titre proti Styrom skupindm meningokokov, pricom rSBA titre proti skupine C boli

v percentualnom vyjadreni jedincov s titrami rSBA > 8 porovnatel'né s titrami vyvolanymi
registrovanou o¢kovacou latkou MenC-CRM. V klinickej studii MenACWY-TT-039 sa ako
sekundarny ciel'ovy ukazovatel meralo aj hSBA. Vysledky st uvedené v tabulke 4.

Tabulka 4: SBA* titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo MenC-CRM) u batoliat vo veku
12 — 23 mesiacov (klinické Stidie MenACWY-TT-039/040)

Stidia MenACWY-TT-0390) MenACun e 040
Menin- | Skupina rSBA* hSBA* rSBA*
gokokov | s ockova GM
a cou >8 >8 T >8
skupina | litkou | N | (95% (95(;‘,1\/25) N O5% | 05 | N | O5% | 95(;10‘/?18)
1S) 1S | % 1S)
IS)
o , 98,4
Nimenri 99,7 % 2205 | 4o | 772% | 190 | o | o 3170
A N 354 | (984; | (2008; s | (24| (64| D | (0 @577
100) | 2422) 81.6) | 22,1) =5 | 3899)
99.7)
99,7 % 98,5% | 196 97.3 829
Nimenri ’ 478 34 ’ 18 %
) 354 | 084 | ol LT[ os6 [ aTs | P g | @
100) ’ 99,5) | 219) 001y | 102D
C - )
Ockovac 97,5 % 81,9 % | 403 98,2
ia latka 121 (92.9: 212 11 737: | (29.5: 11 % 691
MenC-C 005y | (170:265) | 6 | ‘ot | SO0 | 4 | (938 | (s21:918)
RM ’ ’ ’ 99.8)
Nimenri 100 % 2682 | 4, | 875% | 489 | o 9§/;4 4022
W-135 N 354 | (99,0; @as3: | 0| @35 | @Iz | S ol | (3269
100) 2932) 90,8) | 58,0) 1 4949)
99,7)
) ) 97,3
Nimenri 100 % 2729 | 4, | 793% | 309 | o | Ty 3168
Y " 354 | (99,0; @473 | | 045 | @58 | S | g3y | @522:
100) 3013) 83,6) | 37,1) oo | 3979

Analyza imunogenity sa uskutocnila v ATP kohortach.
M vzorky krvi sa odobrali 42 az 56 dni po o¢kovani

@ vzorky krvi sa odobrali 30 az 42 dni po o&kovani
*SBA analyzy sa vykonavali v laboratoriach GSK

Dlhodobd imunogenita u batoliat

Klinick4 stadia MenACWY-TT-104 hodnotila imunogenitu po 1 mesiaci a pretrvavanie odpovede az
do 5 rokov po 1 alebo 2 davkach (podanych s odstupom 2 mesiacov) Nimenrixu u batoliat vo veku 12
az 14 mesiacov. Jeden mesiac po jednej alebo dvoch davkach Nimenrix vyvolal rSBA titre proti
vSetkym Styrom meningokokovym skupinam, ktoré boli podobné v percentudlnom vyjadreni jedincov
s titrom rSBA > 8 a v GMT. Ako sekundarny ciel'ovy ukazovatel’ sa merali titre hSBA. Jeden mesiac
po jednej alebo dvoch davkach Nimenrix vyvolal titre hNSBA proti skupinam W-135 a Y, ktoré boli
vysS§ie v percentudlnom vyjadreni jedincov s titrom hSBA > 8, ked’ sa podali dve davky v porovnani
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s podanim jednej davky (pozri ¢ast’ 4.4). Nimenrix vyvolal titre hRSBA proti skupinam A a C, ktoré
boli podobné v percentudlnom vyjadreni jedincov s titrom hSBA > 8, ked’ sa podali dve davky

v porovnani s jednou. V 5. roku sa pozoroval len maly rozdiel v pretrvavani protilatok medzi jednou
a dvoma davkami v percentualnom vyjadreni jedincov s titrami hSBA > 8 oproti vSetkym skupinam.
Pretrvavanie protilatok sa v 5. roku pozorovalo proti skupindm C, W-135 a Y. Po jednej a dvoch
davkach percenta jedincov s titrami hSBA > 8 pre skupinu C boli 60,7 %, respektive 67,8 %,

pre skupinu W-135 boli 58,9 %, respektive 63,6 % a pre skupinu Y boli 61,5 %, respektive 54,2 %.
Pre skupinu A malo titre hRSBA > 8 27,9 % jedincov, ktori dostali jednu davku, a 17,9 % jedincov,
ktori dostali dve davky. Vysledky su uvedené v tabulke 5.

Tabul’ka 5: rSBA a hSBA titre po jednej alebo dvoch diavkach Nimenrixu s prvou davkou
podavanou batoPatam vo veku 12 — 14 mesiacov a ich pretrvavanie aZ do S rokov
(klinicka $tidia MenACWY-TT-104)

Skupina rSBA* hSBA**
Meningf)- svdz'wkou. Casovy
koko.va ock,ovacej bod® N >8 GMT N >8 GMT
skupina | latky 95 %1S) | (95 %1S) 95 %1S) | (95 %1S)
Nimenrix
Podavke 1 | 180 (92,1’;89050,4) ( 118‘37847) 4 (82?,56’;9 903),2) (86,18§§6I)
: :
| divka Lok | 167 (556,37’;57(/)0,8) (42,66?’972,2) 70 (253,59’;14?,5) (4,16 ;’18,9)
ok | 1ar | 469% 29.7 5| 364% 58
(38,7.553) | (19.8;44,5) (23.8.504) | (3.8:89)
S.rok ] 133 (4;,88’;6 60;0,1) (30,4;?’31,5) 61 (1?,71’;9 40(/)0,8) (3,;t ;’2,2)
A Podavke 1 ) 158 (929,68’;89(20) (97(1);217275) 66 (899,75’;0 920,6) (981;31380)
Po dévke2 | 150 (93,2’;0 920,6) (92%;117201) 66 (899,75’;0 920,6) (125230)
2 divky Lok | 143 (627,?1’;6 7(?,9) (50,77;61615,7) 62 (23575 4(?,7) (4,2?’?0,0)
3.rok ) 121 (45‘5;‘5;5 6(?,6) (18,27?’23,6) >0 (23,69’;0 5%0,8) (3,65;";,0)
srok | 17 | 5 | wazioos | %] @930m | o440
Podavke 1 | 179 (93,57’;0 90;0,7) (345,2??91 9|7 (92?1’ 7 10{;0) (10;;5 320)
; )
| divka Lok | 167 (4?,93’;15020,9) (12,11?’22 Ly |7 (7(?,17’;7 8(?0,9) (22,35?’525,2)
3. rok 147 (2;,57’;4 4?,7) (7,6?’?2,7) 61 (526,53’;6 7;0,3) (13,29?’20,2)
>-rok | 132 (132,09’;520?,3) (5,36;’%,2) 61 (476%;7 70?,9) (10,19?’310,0)
C Podivke I | 157 | 9 ! ?)5 90?,2) (23 : ;921385) 70 (85%7 903),1) (1 1(1);6;36)
Po dévke2 | 150 (95927 9030,8) (522?383) 69 (941,(5);(;) (1)/80) a 2718?523404)
2 divky Lok | 143 (465,57’;2 6(?,6) (15,261 ’228,9) 63 (82,35’;7 9(?,2) (47,57;314;3,4)
3.rok ) 121 (22,35’;9 4(?,0) (8,4%;1155,8) 26 (52})’;9 720,7) (15,26?’4(1)6,8)
>.rok | 116 (23%? 3(?,6) (6,4?’15 12 | (sf,zf;87(go,4) (16,%??2,9)
Podivke 1) 180 (98,?3’;0 9(?,7) a 6(?11220808) 72 (5(?,23’;5 7(?,6) (16,21?’26,8)
W3S ! diviea ! rok o7 (576553 7(20,5) (39,59?’822,0) 2 (82?,53,;89?,1) (149?8;95(;1,4)
3.rok | 147 (53,98’;2 60;0,2) (29;?’65 18 | (597,13’;6 80;),0) (18,37(;)’29,6)
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Skupina rSBA* hSBA**
Meningo- | s davkou Casovy
kokova ockovacej bo d(l)y N >8 GMT N >8 GMT
skupina latky (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
Nimenrix
444 % 25,0 58,9 % 20,8
Sorok 1133 358530) | (167:37.6) | 20| 45,0.71,9) | (11.6:37,1)
, 94,9 % 2030 68,9 % 26,2
Podivke 1| 158 1 93,978y | (1511;2728) | ®' | (557:80.1) | (16,0 43,0)
, 100 % 3533 97,1 % 757
Podivke 2 | 150 1 o7 6. 100) | 2914,4283) | 70| (90,1:99,7) | (550; 1 041)
i 77,6 % 123 98,5 % 2326
2 davky Lok 1 1831 g9 9.8420) | s2,7:183) | © | (91,7: 100,0) | (168,3; 321,4)
72,7 % 92,9 87,0 % 55,5
3.rok 121 63 9.804) | (599 144) | Y] (75.0:946) | (35.3:87.1)
50,4 % 37,1 63,6 % 19,5
Srok T 0.508) | (233:59.0) | Y] 47.8:77.6) | (10,7:352)
, 92,8 % 952 67,6 % 412
Podivke 1| 180 1 g5 5. 061y | (705:1285) | 7' | (55,5:782) | (23.7:71.5)
73,1 % 76,8 91,9 % 144
| divka Lok 167 1 657906 | (542:109.0) | 2 | (82.2:973) | (97.2:214.5)
3ok | 147 | 619% 58,0 | 331% 17,3
' (53,5:69.8) | (39.1;86,0) (40.2;65,7) | (10,1;29,6)
474 % 36,5 61,5 % 243
Srok 133 00560y | (23.6:562) | | (48.6:733) | (143:41,1)
, 93,6 % 933 64,3 % 31,9
Y Podivke 1| 157 1 ga'6. 969y | (692:1258) | >0 | (504:76.6) | (17.6:57.9)
, 99,3 % 1134 95,3 % 513
Podivke2 | 150 1 963 100) | (944:1360) | ** | (86.9:99.0) (339; 775)
i 79,7 % 112,3 87,9 % 143.9
2 davky Lok 1 1831 09 7. 86.0) | (77.5: 162,8) | °° | (76,7:95.0) | (88,5:233.8)
68,6 % 75,1 61,5 % 24,1
3.rok 11210 o5 067 | @8 1159) | 22| (47.0:747) | (13.3:43.8)
58,1 % 55.8 542 % 16,8
sorok T e 6672 | 357:87.5) | *¥ | (39.2: 68,6) (9,0; 31,3)

Analyza imunogenity sa uskuto¢nila v ATP kohorte.

M vzorky krvi sa odobrali 21 az 48 dni po ockovani

*rSBA analyza vykonand v laboratoriach PHE

**hSBA analyza vykonana v laboratériach GSK

rSBA a hSBA titre sa stanovovali v obdobi 10 rokov u deti, ktoré na zaCiatku podstupili ockovanie
s jednou davkou Nimenrixu alebo MenC-CRM vo veku 12 az 23 mesiacov v klinickej stadii
MenACWY-TT-027. Pretrvavanie SBA titrov sa vyhodnocovalo v dvoch predizenych klinickych

studiach: MenACWY-TT-032 (do 5 rokov) a MenACWY-TT-100 (do 10 rokov). V klinickej stadii
MenACWY-TT-100 sa vyhodnocovala aj odpoved’ na jedint posiliiovaciu ddvku Nimenrixu

podavanu 10 rokov po prvom ockovani s Nimenrixom alebo MenC-CRM. Vysledky su uvedené

v tabul’ke 6 (pozri Cast’ 4.4).
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Tabul’ka 6: rSBA a hSBA titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo MenC-CRM) u batoliat
vo veku 12 — 23 mesiacov, pretrvavanie azZ do 10 rokov a po podani posiliiovacej
davky 10 rokov po prvom ockovani (klinické §tiidie MenACWY-TT-027/032/100)

Menin- . rSBA* hSBA**
oko- Skupina Casovy bod
iové s otkovacou y N >8 GMT N >8 GMT
skupina | Vitkou (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
. 100 % 3707 91,2 % 59,0
(@) 5 5
Mesiac 1012221 g2 4. 100) | (3327:4129) | 27 | 86,7:94.6) | (49.3:70.6)
64.4 % 35,1 52,3 % 8,8
(2) D) B B D)
Rok 4 B ags 78y | (194:634) | M 6676715 | (54:142)
73,5 % 37,4 35,6 % 52
. . ) ) 5 5 »
A Nimenrix | Rok 3 1 s80:85.0) | (21:632) | P 19512 (34:7.8)
Rok 100 " [ 66,1 % 28,9 5o | 254% 42
(pred posil.) (53,0, 77,7) (16,4; 51,0) (15,0; 38,4) (3,0; 5,9
. 98,4 % 5122 100 % 1534
3.4 )
(poposil)™™ | 62 1 91 3. 100) | (3726:7043) | ®% | (942:100) | (11122 117)
. 100 % 879 99,1 % 190,0
Q)] ) )
Mesiac 171220 gg 3. 100 (779; 991) 21| 068,99.9) | (165;219)
97.8 % 110 97.8 % 370
) > 5
Rok 4 41 882:99.9) | (62,7; 192) 4| (882:99.9) | (214; 640)
77,6 % 48,9 91,7 % 216
. . ?) 5 s >
Nimenrix Rok 5 41 (634:882) | (28.5;84,0) M 180,0,97.7) | (124;379)
Rok 100 | 1" 82.3% 128 o | 9LT% 349
(pred posil.) (70,5; 90,8) (71,1; 231) (81,6; 97,2) (197; 619)
. 100 % 7164 100 % 33960
(3.4)
c (po posil )™ 1 62 1 g4 5. 100) | (5478:9368) | >0 | (93.9:100) | (23 890; 48 274)
Mosiac 100 | 68 | 985 % 415 s | 2% 212
(92,1;100) | (297; 580) (59.9:82.3) | (13,9;32.3)
80,0 % 137 70,0 % 91,9
(2) 1) B B
Oikovac Rok 4 100 444975 @26:832) | 10 | 348:933) |  (9.8:859)
o ovaca » 63,6 % 26,5 90,9 % 109
latka MenC- Rok 5 ¢ 11 ) ) 11 ) i
CRM (30,8, 89.1) | (6,5, 107) (58,7;99,8) | (21,2;557)
Rok 100 1" 1 87.5% 86,7 5 | 933% 117
(pred posil.) (61,7,984) | (29,0;259) (68,1;99,8) | (40,0; 344)
(b0 posil)® | 16 | 100% 5793 s 100 % 42559
PO postl. (79,4, 100) | (3 631;9242) (78,2; 100) | (20 106; 90 086)
. 100 % 5395 79,7 % 38,8
Q)] ) )
Mesiac 1712221 g8 4. 100) | 4870:5976) | 77 | (73,0,853) | (29,7 50,6)
60,0 % 50,8 84.4 % 76,9
2) s s s )
Rok 4 1 4a3,743) | (24.0; 108) B 1705,93,5) | (44,0, 134)
34,7 % 18,2 82,6 % 59,7
- i i ) > ’ P )
W-135 | Nimenrix Rok 5 Y1 01,7496 | (9.3:353) 46 | 68,6:922) | (35.1; 101)
Rok 100 | 1" 30,6 % 15,8 s | 442% 7,7
(pred posil.) (19,6; 43,7) (9,1; 27,6) (30,5; 58,7) (4,9;12,2)
. 100 % 25911 100 % 11925
(3.4)
(poposil)™™ 1 62 1 g4 5. 100) | (19120;35115) | | (94,2 100) | (8 716; 16 316)
. 100 % 2824 66,7 % 244
1 P )
Mesiac 17012221 g¢ 4. 100) | (2529:3153) | 2% | (59.7:73.1) | (18.6: 32.1)
62,2 % 44.9 87.8 % 74.6
(2) s B B B
Rok 4 D1 465:762) | (226:893) | M | (738:959) | (44.5: 125)
42,9 % 20,6 80,0 % 70,6
. . ) ) 5 5 >
Y| Nimenrix ) Rok3™ 49 08 57.8) | (109:392) | P | (654:904) | (38.7:129)
Rok 100 | 1 452% 27,4 s | 429% 9,1
(pred posil.) (32,5, 583) | (14,7,51,0) (29,7;56,8) | (5,5;15,1)
. 98.4 % 7661 100 % 12 154
(3.4) >
(po posil )™ 1 62 1 91 3. 100) | (5263:11150) | ! | (94.,1:100) | (9 661: 15 291)

Analyza imunogenity sa uskuto¢iiovala na ATP kohortach pocas 1 mesiaca az 5 rokov po ockovani a v posiliiovacej
ATP kohorte. Jedinci so suboptimalnou odpoved’ou na meningokokovu skupinu C (definovana ako SBA titer pod

vopred definovanou hrani¢nou hodnotou testu) mali dostat’ d’alsiu davku MenC ockovacej latky pred 6. rokom. Tito
jedinci boli vylaceni z analyzy v 4. roku a 5. roku, ale boli zahrnuti do analyzy v 10. roku.
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(1
2)
)
(4)

a v laboratériach PHE v UK pre nasledujuce ¢asové body, v ktorych sa odoberali vzorky.

Klinicka $tidia MenACWY-TT-027
Klinicka $tidia MenACWY-TT-032
Klinicka stadia MenACWY-TT-100
vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posiliiovacej davke v 10. roku.
*rSBA analyza vykonana v laboratéridch GSK na vzorkach odobranych 1 mesiac po primarnom ockovani

**hSBA analyza vykonana v laboratéridch GSK a Neomed v Kanade pre ¢asové body v klinickej stadii MenACWY -

TT-100.

Pretrvavanie odpovede po posiliiovacej davke
Klinick4 studia MenACWY-TT-102 vyhodnocovala pretrvavanie SBA titrov az do 6 rokov
po posiliovacej davke Nimenrixu alebo MenC-CRM 97 podavanych det'om, ktoré na zaciatku dostali
rovnaku ockovaciu latku vo veku 12 az 23 mesiacov v klinickej $tudii MenACWY-TT-039. Jedna

posiliiovacia davka sa podala 4 roky po zaciatocnom ockovani. Vysledky st uvedené v tabul’ke 7

(pozri Cast’ 4.4).

Tabulka 7: rSBA a hSBA titre po jednorazovej divke Nimenrixu (alebo MenC-CRM) u batoliat
vo veku 12-23 mesiacov, pretrvavanie v 4.roku a odpoved’ po posiliiovacej davke 4
roky po prvom oc¢kovani (klinické Stiidie MenACWY-TT-039/048/102)

Menin- | Skupina rSBA* hSBA**
skupina | lithou (95%1S) | (95%IS) (95%1S) | (95 %IS)
. 99,7 % 2205 77.2 % 19,0
(1) B s> )
Mesiac 1 334 | 98.4:100) | (2008:2422) | 238 | (72.4:81.6) | (16.4:22.1)
Rok 40 \ 28,9 %
(pred posil. 212 74’_5 /o 1?2 187 | (22,5; 35,9) 4_’8
Nimenrixom) (6871, 8052) (80739 156) (3,9, 5,9)
. 100 % 7173 99,5 % 1343
(2,3) s
A | Nimenrix | (PO Posil) 2141 983 100) | (6389; 8054) | 2°% | (97.3:100) | (1119; 1612)
5 rokov o N
po posililovacej 137 89’_8 /o 2.29 135 53’_3 0 1.3'2
A (83,4;94.3) | (163;322) (44,6, 62,0) | (9,6; 18,3)
6 rokov o N
po posiliiovace] 134 | 02 % 297 130 | 385% 14.4
A (86,7,96,4) | (214; 413) (49,5, 67,0) | (10,5 19,7)
. 99,7 % 478 98,5 % 196
(1) > )
Mesiac 1 3341 98.4:100) | @37:522) | ** | (96.6:995) | (175 219)
(2)
?‘;ﬁd“ il b3 | 399% 12,1 200 | 73:0% 31,2
I}]’imefrixoﬁ) (33,3;46,8) | (9,6;15,2) (66,3;79,0) | (23,0; 42,2)
. 100 % 4512 100 % 15831
(2,3)
Nimenrix | (P© Posil) 2151 98.3:100) | (3936:5172) | 2%° | (98.3: 100) | (13626: 18394)
5 rokov o 0
po posililovacej 137 80’_3 /o 6?’0 136 99’_3 o 3.37
A (72,6; 86,6) | (48,1;90,5) (96,0; 100) | (261; 435)
6 rokov o N
po posililovacej 134 71’_6 /o 3?’6 130 97’_7 0 2.59
c oo (63,2;79,1) | (28,6; 54,6) (93,4;99.5) | (195; 345)
. 97,5 % 212 81,9 % 40,3
(1) ) ) s
Mesiac | 211 929.995) | (170,265) | 10 | (73,7:884) | (29.5;55,1)
Rok 40
37,2 % 143 48.4 % 11.9
Menc. t()lzroes'tel\/f)’“C'CRM'” B 23.0:533) | 77:265 | 3 | (302:669) | (5.1:27.6)
CRM . 100 % 3718 100 % 8646
(2,3)
Otkovaci | (PO Posil) B 91.8:100) | (2596:5326) | 3> | (89.4:100) | (5887; 12699)
a litka SorOlz)(;\i/lﬁovace' by | 783% 473 b3 | 100% 241
gévf]’(e(4) ! (56,3;92,5) | (19,0; 118) (85,2;100) |  (139; 420)
6 rokov po 73 65,2 % 33,0 23 95,7 % 169
posiliovacej davke® (42,7, 83,6) | (14,7;742) (78,1;99,9) | (94,1; 305)

15




Menin- | Skupina rSBA* hSBA**
1) 1) 1) (1)
skupiona | latkou (95%1S) | (95%IS) (95%1S) | (95 %IS)
. 100 % 2682 87.5 % 48,9
1 P )
Mesiac 1 334 1 99.0:100) | (2453:2932) | 230 | (83.5:90.8) | (41.2; 58,0)
Rok 4@ 0 o
(pred posil. 213 48’.8 % 39’2 158 81’§ % 4?'3
Nimenrixom) (41,9;55,7) | (21,9;41,5) (74,7, 87.3) | (36.5; 63,9)
. 100 % 10950 100 % 14411
(2,3)
W-135 | Nimenrix | PO Posil) 2151 (983 100) | (9531; 12579)| 122 | (98.1; 100) | (12972; 16010)
> rOkO.Vlv ace 137 88,3 % 184 136 | 100% 327
gzvi?j)no J (81,7;93,2) | (130;261) (97,3;100) | (276; 388)
6 rokov o N
po posililovacej 134 85’_8 % 1_72 133 98’_5 o 3.14
oo (78,7;91,2) | (118;251) (94,7;99,8) | (255; 388)
. 100 % 2729 79.3 % 30,9
1 5 )
Mesiac 1 334 1 99.0:100) | 2473:3013) | *%° | (74.5:83.6) | (25.8:37.1)
Rok 4@ 0 o
(pred posil. 213 58’.2 % 3?'3 123 65’? % 39’2
Nimearixom) (51,3; 64,9) | (27.6;50.4) (56,8;74,2) | (20,2; 45,0)
Y Nimenrix . 100 % 4585 100 % 6776
(2,3)
(Po posil.) 2151 (98.3:100) | (4129:5093) | 173 | 97.9:100) | (5961; 7701)
5 rokov po 137 92,7 % 265 137 97,8 % 399
posilitovacej davke® (87,0;96.4) | (191;368) (93,799.5) | (321; 495)
6 rokov po 134 94,0 % 260 131 97,7 % 316
osiltiovacej davke™® (88,6; 97,4 (189; 359 (93,5; 99,5 (253; 394
p i

Analyza imunogenity sa uskutociiovala na ATP kohorte pre kazdy ¢asovy bod.
(1) Klinicka stidia MenACWY-TT-039
(2) Klinicka stadia MenACWY-TT-048
(3) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posilfiovacej davke v 4. roku.
(4) Klinicka stadia MenACWY-TT-102

*rSBA analyza vykonana v laboratériach GSK na vzorkach odobranych 1 mesiac po primarnom oc¢kovani

a v laboratoriach PHE v UK pre nasledujice ¢asové body, v ktorych sa odoberali vzorky.
**hSBA analyza vykonana v laboratoriach GSK a Neomed v Kanade pre ¢asové body v klinickej Stadii

MenACWY-TT-102.

Imunogenita u deti vo veku 2 az 10 rokov

V klinickej studii MenACWY-TT-081 sa preukazala noninferiorita jedinej ddvky Nimenrixu oproti
d’al$ej registrovanej ockovacej latke MenC-CRM v zmysle odpovede na skupinu C vyvolanej
ockovacou latkou [94,8 % (95 % IS: 91,4; 97,1) a resp. 95,7 % (95 % IS: 89,2; 98,8)]. GMT protilatok
boli nizsie v skupine s Nimenrixom [2 795 (95 % IS: 2 393; 3 263)] oproti skupine s oCkovacou latkou
MenC-CRM [5 292 (95 % IS: 3 815; 7 340)].

V klinickej $tudii MenACWY-TT-038 sa preukazala noninferiorita jedinej ddvky Nimenrixu oproti
registrovanej ockovacej latke ACWY-PS v zmysle odpovede na $tyri skupiny meningokokov, ako je
uvedené v tabul’ke 8.
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Tabulka 8: rSBA* titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u deti vo veku
2 — 10 rokov (klinicka stidia MenACWY-TT-038)

Menin- Nimenrix(! Ockovacia latka ACWY-PS®
goko-
kovi | VR GMT N VR GMT
skupi- (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
na
89.1% 6343 64.6 % 2283
A% (863919 (5 998: 6 708) 192 (57.4;71.3) (2023; 2 577)
96,1 % 43813 89,7 % 1317
C |91 (944974 (4342; 5 335) 234 (85,1;93,3) (1043; 1 663)
97,4 % 11 543 82,6 % 2158
W35 1 091 1 959.984) | (10873;12255) | 3¢ (77.2: 87.2) (1 815; 2 565)
92,7 % 10 825 63,8 % 2613
Y 1723 005945 | (023311450 | 2 (62.,5; 74.6) (2237;3 052)

Analyza imunogenity sa uskuto¢nila v ATP kohorte.

(M vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po ockovani

VR: odpoved’ na ofkovaciu latku definovana ako podiel jedincov s:

o titrami rSBA > 32 u jedincov, ktori boli na za¢iatku séronegativni (t.j. titre rSBA pred o¢kovanim < 8)

e najmenej 4-nasobnym zvysenim titrov rSBA od obdobia pred oc¢kovanim po obdobie po ockovani u jedincov,
ktori boli na zaciatku séropozitivni (t.j. titre rSBA pred o¢kovanim > 8)

*rSBA analyza vykonand v laboratériach GSK

Pretrvavanie SBA titrov sa hodnotilo u deti, ktoré na zaciatku podstupili o¢kovanie v klinickej §tadii
MenACWY-TT-081, ako je uvedené v tabul’ke 9 (pozri Cast’ 4.4).

Tabulka 9: rSBA a hSBA titre aZ do 44 mesiacov po Nimenrixe (alebo MenC-CRM) u deti,
ktoré mali v ¢ase ofkovania 2 — 10 rokov (klinicka $tadia MenACWY-TT-088)

Menin- . Casovy rSBA* hSBA**
goko- Svkqua bod
kova | S oclfova-cou (me- N >8 GMT N >8 GMT
skupima | Mtkou | L (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
86,5 % 196 25,6 % 4.6
A Nimenrix 32 11931 g09.91,0) (144,267 | Y | (16,9358 (3.3;6,3)
| 189 85,7 % 307 % 25.8 % 4.8
(79,9; 90,4) (224; 423) (17,1;36,2) (3,4 6,7)
64,6 % 34,8 95,6 % 75,9
Nimenrix 2020 594713 | 260:464) | 20 | (89,0:988) | (53.4:108)
2 | 15 37,0 % 14,5 " 76,8 % 36,4
c (30,1; 44,3) (10,9; 19,2) (66,2,854) | (23,1;57.2)
e 76,8 % 86,5 90,9 % 82,2
Otkovacia | 32| 69 | 451 561 @73:158) | 2| @57.980) | (34.6;196)
latka MenC- o [y
CRM | e 45,5 % 31,0 3 64,5 % 38,8
(33,1; 58.2) (16,6; 58,0) (454,80,8) | (133;113)
2 | 193 772 % 214 o 84,9 % 69,9
Wo135 | Nimenrix (70,6; 82,9) (149; 307) (75,5,91,7) | (482;101)
2 | 15 68,3 % 103 . 80,5 % 64,3
(61,1; 74.8) (72,5; 148) (70,6, 88.2) | (42,7;96.8)
81,3 % 227 81,3 % 79,2
v Nimenrix 32 11931 45 1. 86.6) (165:314) | V| (718:887) | (52,5, 119)
| 189 62,4 % 78,9 6 82,9 % 127
(55,1; 69,4) (54,6; 114) (72,5;90,6) | (78,0;206)

Analyza imunogenity sa uskuto¢nila v ATP kohorte uréenej pre hodnotenie pretrvavania imunitne;j
odpovede upravenej vzhl'adom na kazdy ¢asovy bod.

*rSBA analyza vykonana v laboratoriach PHE v UK

**hSBA analyza vykonana v laboratdriach GSK

Pretrvavanie hSBA titrov sa hodnotilo 1 rok po okovani u deti vo veku 6 — 10 rokov, ktoré
na zaciatku podstipili oCkovanie v klinickej $tadii MenACWY-TT-027 (tabul’ka 10) (pozri Cast’ 4.4).
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Tabulka 10: hSBA* titre po jednorazovej divke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u deti vo veku
6 — 10 rokov a pretrvavanie 1 rok po ockovani (klinické Stidie MenACWY-TT-

027/028)
. < . Pretrvavanie imunitnej odpovede
Menin- | Skupina Klini lkl,n? slz:lc' pK/IOdX)éi;lY TT po 1 roku
goko- s oCkova- (klinicka St 1327 n T (klinicka Stadia MenACWY-TT-
. )
kova cou 028)
skupina latkou NO >8 GMT NO >8 GMT
(95 % 1S) (95 % 1S) (95 % 1S) (95 % 1IS)
Nimenrix 105 80,0 % 53,4 104 16,3 % 3,5
(71,1; 87,2) (37,3, 76,2) (9.,8; 24,9) (2,7;4,4)
A Ockovaci 4,1 2,5
a latka 35 25,7 % (2,6; 6,5) 35 5,7% (1,9; 3,3)
ACWY-P (12,5; 43,3) (0,7; 19,2)
S
Nimenrix 101 89,1 % 156 105 95,2 % 129
(81,3;94,4) (99,3; 244) (89,2; 98.,4) (95,4, 176)
C Ockovaci
a latka 33 39,5 % 13,1 31 323% 7,7
ACWY-P (24,0; 56,6) (5,4;32,0) (16,7, 51,4) (3,5;17,3)
S
Nimenrix 103 95,1 % 133 103 100 % 257
(89,0; 98,4) (99,9; 178) (96,5; 100) (218; 302)
Ockovaci
WIS 1 o latka 35 34,3 % 5.8 1 12,9 % 3.4
ACWY-P (19,1; 52,2) (3,3;9,9) (3,6; 29,8) (2,0; 5,8)
S
Nimenrix 29 83,1 % 95,1 106 99,1 % 265
(73,7, 90,2) (62,4; 145) (94,9; 100) (213; 330)
Y Ockovaci
a latka 1 43,8 % 12,5 36 33,3 % 9,3
ACWY-P (26,4; 62,3) (5,6;27,7) (18,6; 51,0) (4,3; 19,9)
S

Analyza imunogenity sa uskutocnila v ATP kohorte pocas pretrvavania v 1. roku.

hSBA analyza sa nevykonavala pre deti vo veku 2 az < 6 rokov (v ¢ase ockovania).
*hSBA analyza vykonana v laboratoriach GSK

SBA titre sa stanovovali pocas 10 rokov u deti, ktoré sa na zaciatku ockovali jednou davkou
Nimenrixu alebo ACWY-PS vo veku 2 az 10 rokov, v klinickej studii MenACWY-TT-027.

Pretrvavanie SBA titrov sa vyhodnocovalo v dvoch predizenych klinickych §tididch: MenACWY-TT-
032 (az do 5 rokov) a MenACWY-TT-100 (az do 10 rokov). V klinickej $tadii MenACWY-TT-100 sa
vyhodnocovala aj odpoved’ na jedinu posiliiovaciu davku Nimenrixu podavanu 10 rokov
po zaciato¢nom ockovani s Nimenrixom alebo ACWY-PS. Vysledky st uvedené v tabul’ke 11 (pozri

Cast’ 4.4).
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Tabulka 11: rSBA a hSBA titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u deti vo
veku 2 — 10 rokov, pretrvavanie aZ do 10 rokov a po podani posiliiovacej davky
10 rokov po zacdiato¢nom o¢kovani (klinické stidie MenACWY-TT-027/032/100)

Menin- Skupina rSBA* hSBA**
gk‘:)kv‘; sv‘;ccl;‘l’l Casovy bod | >8 GMT N >8 GMT
skupina | titkon (95 % IS) (95 % IS) ©5%1S) | (95 % IS)
. 100 % 7301 81.1% 57,0
(@] (5) ’ ’
Mesiac 1 2251 (08.4:100) | (6586:8093) || (72.5:87.9) | (40.3;80.6)
90,8 % 141
)] ’ (6) - -
Rok5 B | (833.957) | (982:203) | ™2
79,6 % 107 411 % 65
. . 3) s 4 4
Nimenrix | Rok 6 B 03:87.1) | 660:174) | 20 | (30.8:520) |  (48:8.8)
Rok 100 S| 89.0% 96,3 o | 339% 45
(pred posil.) (79,5; 95,1) (57,1; 163) (22,3; 47,0) (3,3;6,2)
. 95,9 % 4626 100 % 1213
(3.4) )
A (po posil.) 7] (88,6:992) | (3041;7039) | 7P | (95,1;100) | (994; 1 481)
. 100 % 2033 257 % 41
Q)] 5) 4 ’
Mesiac 1 51 (952:100) | (1667;2480) | ¥ | (12,5:433) (2,6, 6,5)
15,4 % 47
) ’ ’ (6) . .
O¢kovacia Rok 5 13 (1,9;45.4) (3,7; 6,0) wa
latka 12,5 % 58 333 % 5.0
(3) b b ) B
ACWY-ps |Rok© 21 27324 (3,5, 9,6) 2V ae 5700 | 3,0 11,7)
Rok 100 o 235% 8,0 o | 294% 6,2
(pred posil.) (6,8;49,9) (3,3;19,3) (10,3; 56,0) (2,4; 15,7)
. 100 % 6414 100 % 211
(3.4
(poposil)™ | 17 | 05 100) | (3879:10608) | 7 | (80.5:100) | (131: 340)
. 100 % 2435 89,7 % 155
(1) (5) s
Mesiac 1 2251 08.4:100) | (2106:2816) | 07| (82.3:94.8) | (101 237)
90,8 % 79.7
)] ’ ’ (6) - -
Rok5 B | (833957 | (s60.113) | ™2
82,7 % 193 93.8% 427
. . 3) ) .
Nimenrix | Rok 6 % | (137896 | (21:308) | 7 | (87.0.97.7) | (261:700)
Rok 100 a | 8% 181 5| 918% 222
(pred posil.) (75,0:923) | (106;310) (83,0,96,9) | (129 380)
. 100 % 4020 100 % 15 544
(3.4
(po posil.) 71 (9511000 | (3319;4869) | 71 | (949;100) | (11735, 20 588)
C . 100 % 750 39.5% 3.1
Q)] 5) > ’
Mesiac 1 741 (95,1; 100) (555.1014) | > | (24,0: 56,6) (5.4; 32,0)
0,
Rok 5% 13 (751 5 1/80) (56 15391) n/a® - -
Ocll;‘;lzcla Rok 60 04 792 % 98,7 9 100 % 235
PP, (57.8:92,9) | (42.2;231) (85,8:100) |  (122; 451)
S Rok 100 o 765% 96,2 o | 1000% 99,1
(pred posil.) (50,1; 93,2) (28,9; 320) (80,5; 100) (35,8; 274)
44794
. 100 % 15 101 94,1 %
(3.4 > .
(poposil )™ 17 1 g0 5.100) | (7099:32122) | 17 | (71.3:99.9) gg Lﬁ’)
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Menin- Skupina rSBA* hSBA**
gk‘:)kv‘; SV‘;CCI(‘)‘I’I Casovy bod | >8 GMT N >8 GMT
[1} [1} [1} [1}
skupina | Hitkou (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
. 100 % 11777 95,3 % 134
(1) (5) s
Mesiac 1 2251 (08.4:100) | (10 666;13004) | 07| (89.4:985) | (101;178)
78,6 % 209
2) ’ (6) — -
Rok 5 B | (69.0:862) |  (128:340) | ™2
73,5 % 265 81,5 % 62,5
. . 3) s 4 >
Nimenrix | Rok 6 9B | (63.6:81.9) (155; 454) 2 1 (72.1:889) | (42.0:93.1)
Rok 10® 24 68,9 % 206 s 61,0 % 17,5
(pred posil.) (57,1, 79,2) (109; 392) (47,4; 73,5) (10,5; 29,2)
. 100 % 27 944 100 % 6965
(3.4
W-135 (po posil.) 71 (9511000 | 22214;35153) | 7Y | (95,1;100) | (5274;9 198)
Mosiac 100 7 100 % 2186 150 | 343 % 5.8
(95,2;100) | (1723;2774) (19,1;52,2) (3.3,9,9)
0% 4.0
2) ’ (6) . -
Otkovacia | K%K B 0024 | @040 | ™
latka 12,5 % 7,6 30,4 % 7,0
3) s s 5 >
ACWY-ps |Rok© 241 (27324 (3,7 15.6) B 132:529 | (2,9:169)
Rok 100 7 23,5 % 15,4 s 26,7 % 41
(pred posil.) (6,8; 49,9) (4,2; 56.4) (7,8; 55,1) 2,0; 8.5)
. 94,1 % 10 463 100 % 200
(3.4) ’
(po posil.) 71 713,99.9) | 3254:33646) | > | (78.2: 100) (101; 395)
. 100 % 6641 83,0 % 93,7
(1) (5) > ’
Mesiac 1 2251 (08.4:100) | (6044:7297) | %Y | (73.8:89.9) | (62.1; 141)
78,6 % 143
2) ’ (6) — -
Rok 5 B | (69.:862) | (88.0:233) | M2
714 % 136 65.2 % 40,3
. 0 (3) ) s> B
Nimenrix | Rok 6 B 614:801) | (826:225) | ¥ | (543:75.0) | (23.9:68.1)
Rok 100 24 67,6 % 98,5 6 72,3 % 35,7
(pred posil.) (55,7, 78,0) (54,3;179) (59,8; 82,7) (21,0; 60,6)
. 100 % 7530 100 % 11 127
(3.4
v (po posil.) (9511000 | (5828,9729) | 74 | (95,1;100) | (8 909; 13 898)
. 100 % 1410 43.8% 12,5
(1) (5) > ’
Mesiac 1 51 (952:100) | (1086;1831) | 32 | (264;623) (5,6, 27,7)
7.7 % 5,5
) > ’ (6) - -
Otkovacia | RoX3 B3 02,360 Q7L | e
latka 20,8 % 11,6 25,0 % 7,3
3) 5 > > >
ACWY-ps |Rok© 2 (71 422 (4,7;28,7) 24 1 (9.8:46,7) (2,7;19.8)
Rok 10® 0 17,6 % 10,2 4 35,7 % 7.8
(pred posil.) (3,8;43,4) (3,5;30,2) (12,8; 64,9) (2,5;24,4)
. 100 % 6959 100 % 454
(3.4)
(po posil.) 71 805:1000 | 3637:13317) | 7 | (80.5: 100) (215; 960)

Analyza imunogenity sa uskuto¢iiovala na ATP kohorte pre kazdy ¢asovy bod. Jedinci so suboptimalnou
odpoved’ou na meningokokovt skupinu C (definovana ako SBA titer pod vopred definovanou hrani¢nou

hodnotou testu) mali dostat’ d’al$iu davku MenC ockovacej latky pred 6. rokom. Tito jedinci boli vyluceni
z analyzy v 5. roku, ale boli zahrnuti do analyzy v 6.roku a 10. roku.

(1)
2)
)
(4)
)

(v ¢ase ockovania).

(6)

v 5. roku.

Klinicka stadia MenACWY-TT-027
Klinicka stadia MenACWY-TT-032
Klinicka stadia MenACWY-TT-100
vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posiliiovacej davke v 10. roku.
vratane deti vo veku 6 az < 11 rokov. hSBA analyza sa nevykonavala pre deti vo veku 2 az < 6 rokov

podrla protokolu pre klinickt stadiu MenACWY-TT-032, hSBA sa pre tuto vekovu skupinu nemeralo

*rSBA analyza vykonana v laboratériach GSK na vzorkach odobranych 1 mesiac po primarnom oc¢kovani

a v laboratoriach PHE v UK pre nasledujice ¢asové body, v ktorych sa odoberali vzorky.

**hSBA analyza vykonana v laboratoriach GSK a v Neomed v Kanade pre ¢asové body v klinickej studii

MenACWY-TT-100.
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Imunogenita u dospievajucich vo veku 11 az 17 rokov a u dospelych vo veku > 18 rokov

V dvoch klinickych $tudiach, ktoré boli vykonané s dospievajiicimi vo veku 11 az 17 rokov (Studia
MenACWY-TT-036) a s dospelymi vo veku 18 az 55 rokov (Stidia MenACWY-TT-035), bola podana
bud’ jedna davka Nimenrixu, alebo jedna davka oCkovacej latky ACWY-PS.

Preukazala sa imunologicka noninferiorita Nimenrixu oproti o¢kovacej latke ACWY-PS v zmysle
odpovede na ockovaciu latku uvedent v tabul’ke 12.

Tabul’ka 12: rSBA* titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u dospievajicich
vo veku 11 — 17 rokov a u dospelych vo veku 18 — 55 rokov (klinické Studie
MenACWY-TT-035/036)

Menin- Skupina Klinicka studia MenACWY-TT-036 Klinicka Staidia MenACWY-TT-035
goko- s oéI;(o- (11 — 17 rokov)V (18 — 55 rokov)V
sl:‘l;”i?m vacou N VR GMT N VR GMT
P litkou (95 % 1S) (95 % IS) (95 % IS) (95 % 1S)
Nimenrix 553 85,4 % 5928 743 80,1 % 3625
(82,1:88,2) | (5557,6324) (77,0:82,9) | (3372;3897)
A Ockova-
cia latka 191 77,5 % 2947 250 69,8 % 2127
ACWY- (70,9;83.2) | (2612;3326) (63,8;754) | (1909;2 370)
PS
Nimenrix 642 97,4 % 13110 849 91,5 % 8 866
(95,8;98,5) | (11939; 14 395) (89,4;933) | (8011;9812)
C Ockova-
cia latka 11 96,7 % 8222 288 92,0 % 7371
ACWY- (93,3;98,7) | (6807;9930) (88,3;94,9) | (6297; 8 628)
PS
Nimenrix 639 96,4 % 8 247 860 90,2 % 5136
(94,6:97,7) | (7639;8903) (88,1:92,1) | (4699;5 614)
Ockova-
W-135 cia latka 216 87,5 % 2 633 283 85,5 % 2461
ACWY- (82,3;91,6) | (2299;3014) (80,9;89,4) | (2081;2911)
PS
Nimenrix 657 93,8 % 14 086 862 87,0 % 7711
(91,6;95,5) | (13 168; 15 069) (84,6;89.2) | (7 100; 8 374)
% Ockova-
cia latka 19 78,5 % 5066 288 78,8 % 4314
ACWY- (72,5;83.8) | (4463;5751) (73.,6;83.4) | (3782;4921)
PS

Analyza imunogenity sa uskuto¢nila v ATP kohorte.
(1) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po o¢kovani
VR: odpoved’ na ockovaciu latku definovana ako podiel jedincov s:
e SBA titre > 32 pre jedincov, ktori boli na zaciatku séronegativni (t.j. rSBA titre pred o¢kovanim < 8)
e najmenej 4-nasobné zvysenie rSBA titrov z titrov pred ockovanim na titre po o¢kovani pre jedincov, ktori
boli na zaciatku séropozitivni (tzn. rSBA titre pred ockovanim > 8)
*rSBA analyza sa vykonavala v laboratériach GSK

rSBA titre sa stanovovali pocas 10 rokov u jedincov, ktori sa na zaciatku ockovali jednou davkou
Nimenrixu alebo ACWY-PS vo veku 11 az 17 rokov v klinickej $tudii MenACWY-TT-036.
Pretrvavanie rSBA titrov sa vyhodnocovalo v dvoch predizenych klinickych $tadidch: Men ACWY-
TT-043 (az do 5 rokov) a MenACWY-TT-101 (az do 10 rokov). V klinickej studii MenACWY-TT-
101 sa vyhodnocovala aj odpoved’ na jedinu posiliiovaciu davku Nimenrixu podanu 10 rokov

po zaciato¢nom ockovani s Nimenrixom alebo ACWY-PS. Vysledky su uvedené v tabulke 13.
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Tabulka 13: rSBA* titre po jednorazovej divke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u dospievajiicich

vo veku 11 — 17 rokov, pretrvavanie aZ do 10 rokov a po podani posiliiovacej
davky 10 rokov po zaciatocnom oc¢kovani (klinické Stidie MenACWY-TT-
036/043/101)

Menin- Nimenrix ACWY-PS ockovacia latka
gk(:,li,(; Casovy bod N >8 GMT N >8 GMT
1) (1) [1} [1}
skupina (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
. 100 % 5929 99,6 % 2947
(1) )
Mesiac 1 674 1 (99.5. 100) (5557:6324) | 2%t | (97.5;100) (2 612; 3 326)
92,9 % 448 82,7 % 206
2) > El
Rok3 491 90,15 95,1) (381; 527) 1301 75.6. 88.4) (147; 288)
97,5 % 644 93,0 % 296
2) > El
A |Rok3 2361 (945, 99.1) (531; 781) 86 | (854:97.4) (202; 433)
Rok 10® 16 85,2 % 248 51 80,4 % 143
(pred posil.) (78,8; 90,3) (181; 340) (66,9; 90,2) (80,5; 253)
. 100 % 3760 100 % 2956
(3.4)
(po posil.) 1621 977. 100) (32684326 | °! (93,0; 100) (2 041; 4 282)
. 100 % 13110 100 % 8222
Q)]
Mesiac | 673 1 (995:100) | (11939;14395) | 224 | (984: 100) (6 808; 9 930)
9,1 % 371 150 86,0 % 390
2) s s
Rok3 491 (88,1:93,6) (309; 446) (79.4; 91,1) (262; 580)
88,6 % 249 87,1 % 366
2) s s
C  |RoksS 2361 (838:923) (194; 318) 85 1 (78,0:93.4) (224; 599)
Rok 100 16 90,1 % 244 51 82,4 % 177
(pred posil.) (84,5; 94.2) (182; 329) (69,1; 91.,6) (86,1; 365)
. 100 % 8 698 100 % 3879
(3.4)
(po posil.) 1621 97.7. 100) (739110235) | °! (93,0; 100) (2 715; 5 544)
. 99,9 % 8247 100 % 2633
(1) ’
Mesiac 1 678 | (992 100) (7639:8903) | 224 | (98.4: 100) (2 299; 3 014)
82,0 % 338 150 30,0 % 16,0
(2) > ) 1)
Rok 3 M9 (781 85.4) (268; 426) (22.8; 38,0) (10.9; 23.6)
86,0 % 437 34,9 % 19,7
- 2) > P ,
W-135 | Rok 5 2361 (80,9;90,2) (324; 588) 86 | (249.459) (11,8; 32,9)
Rok 10® 16 71,6 % 146 51 43,1 % 16,4
(pred posil.) (64,0; 78,4) (97,6; 217) (29,3; 57.8) (9,2;29,4)
. 100 % 11243 100 % 3674
(3.4)
(po posil.) 1621 977.100) | (936713496 | °! (93,0; 100) (2 354; 5 734)
. 100 % 14 087 100 % 5066
1
Mesiac | 6771 (995:100) | (13168;15069) | 2% |  (98.4: 100) (4 463; 5 751)
93,1 % 740 150 58,0 % 69,6
2) s s 5
Rok 3 491 90,3, 953) (620; 884) (49.7; 66,0) (44,6; 109)
96,6 % 1000 66,3 % 125
2) s s
Y o |RokS 2361 (934: 98.5) ®24:1214) | 80| (553.76.1) (71,2: 219)
Rok 100 16 90,7 % 447 51 49,0 % 32,9
(pred posil.) (85,2; 94.7) (333; 599) (34,8; 63.4) (17,1; 63.3)
. 100 % 7585 98,0 % 3296
(3.4) )
(po posil.) 1621 97.7. 100) (6748:8525) | °) (89,6; 100) (1999; 5 434)

Analyza imunogenity sa uskutocnila v ATP kohorte pre kazdy ¢asovy bod.

(1) Klinicka stadia MenACWY-TT-036

(2) Klinicka stadia MenACWY-TT-043

(3) Klinicka stidia MenACWY-TT-101

(4) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posiliiovacej davke v 10. roku.
*rSBA analyza vykonand v laboratériach GSK na vzorkach odobranych 1 mesiac po primarnom ockovani
a v laboratoriach PHE v UK pre nasledujtce ¢asové body, v ktorych sa odoberali vzorky.

Pretrvavanie hSBA sa hodnotilo do 5 rokov po oc¢kovani u dospievajucich a dospelych, ktori
na zaciatku podstupili o€kovanie v klinickej §tadii MenACWY-TT-052, ako je uvedené v tabul’ke 14
(pozri Cast’ 4.4).
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Tabul’ka 14: hSBA* titre po jednorazovej davke Nimenrixu u dospievajucich a dospelych

vo veku 11 — 25 rokov a pretrvavanie aZ do S rokov po oc¢kovani (klinické
stiudie MenACWY-TT-052/059)

Meningokokova | ¢, (i hod | N > 8 (95% IS) GMT (95% IS)
skupina
Mesiac 1) | 356 | 82,0 % (77,6; 85.,9) 58,7 (48.6; 70,9)
A Rok 1® 350 | 29,1 % (24,4;34,2) 5.4 (4,5; 6,4)
Rok 50 141 | 48,9 % (40,4; 57.5) 8,9 (6,8; 11,8)
Mesiac 1 | 359 | 96,1 % (93,5 97,9) 532 (424; 668)
C Rok 10 336 | 94,9 % (92,0;97,0) 172 (142; 207)
Rok 57 140 | 92,9 % (87.3; 96.,5) 94.6 (65.9; 136)
Mesiac 10 | 334 | 91,0 % (87.4; 93.,9) 117 (96,8; 141)
W-135 Rok 10 327 | 98,5 % (96.5;99,5) 197 (173; 225)
Rok 50 138 | 87,0 % (80,2;92,1) 103 (76,3; 140)
Mesiac 10 | 364 | 95,1 % (92,3;97,0) 246 (208; 291)
Y Rok 1) 356 | 97,8 % (95,6; 99,0) 272 (237; 311)
Rok 5@ 142 | 94,4 % (89,2; 97,5) 225 (174; 290)

Analyza imunogenity sa uskutocnila v ATP kohorte urcenej pre hodnotenie pretrvavania imunitnej odpovede
upravenej vzhl'adom na kazdy ¢asovy bod

(1) Klinicka $tidia MenACWY-TT-052

(2) Klinicka stadia MenACWY-TT-059
*hSBA analyza vykonana v laboratoriach GSK

rSBA titre sa stanovovali pocas 10 rokov u jedincov, ktori sa na zaciatku ockovali jednou davkou
Nimenrixu alebo ACWY-PS vo veku 11 az 55 rokov v klinickej §tudii MenACWY-TT-015.
Pretrvavanie rSBA titrov sa vyhodnocovalo v dvoch predizenych klinickych $tadidch: Men ACWY-
TT-020 (az do 5 rokov) a MenACWY-TT-099 (az do 10 rokov). V klinickej stadii MenACWY-TT-
099 sa vyhodnocovala aj odpoved’ na jedinu posilinovaciu davku Nimenrixu podanu 10 rokov

po zaciato¢nom o¢kovani s Nimenrixom alebo ACWY-PS. Vysledky su uvedené v tabulke 15.
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Tabulka 15: rSBA* titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u dospievajucich
a dospelych vo veku 11 — 55 rokov, pretrvavanie az do 10 rokov a po podani

posiliiovacej davky 10 rokov po zaciato¢nom o¢kovani (klinické
stidie MenACWY-TT-015/020/099)

Menin- Nimenrix Ockovacia latka ACWY-PS
goko- | o ovy bod >8 GMT >8 GMT
kova N @5%i1s 95 % IS Nl 95%1s 95 % IS

dtpina 95%1S) | (95 %]IS) 95%1S) | (95%]15)

. 100 % 4945 100 % 2190
1
Mesiac | 3231 08.0:100) | (4452,5493) | 12| (96,8, 100) | (1 858, 2 582)
95,3 % 365 76,5 % 104
(2) > )
Rolc 4 Bl 842:994) | (226:590) | 7 1(50,1:932)| (31,0:351)
84.3% 190 57,9 % 37,0
(2) D) ) )

A |Rok5 U 7149300 | (108:335) | 12| (33.5:79.7) | (12.6; 109)
Rok 10® 1ss| T8.1% 154 s | T12% 75,1
(pred posil.) (70,7;84,3) | (108;219) (56,9;82,9) | (41,4; 136)

. 100 % 4060 100 % 3585
(3.4)
(po posil.) 1551 97.6:100) | (3384:4870) | °2 | (93.2: 100) | (2751; 4672)
. 99,7 % 10 074 100 % 6 546
@) 5
Mesiac 1 3T 98.4:100) | (8700, 11665) | 114 (96,8; 100) | (5 048; 8 488)
76,7 % 126 412 % 16,7
(2) > 9 9
Rok 4 Bl 61.4:882) | (61.6:258) | 7| (184:67.1)| (5.7:48.7)
72,5 % 78,5 38,9 % 17,3
(2) > > B B

c |Rok3 SUlsg3i8an) | @1.8:147) | ¥ (17.3:643) | (6,0,49.7)
Rok 10® 1sa| 90.9% 193 sy | 885% 212
(pred posil.) (85,2; 94,9) (141; 264) (76,6, 95,6) | (110;412)

13 824
. 100 % 98,1 % 3444
(3.4 . 5
(po posil.) 1551 97.6: 100) (1170 :;9())’ 32 | (89,7: 100) | (1 999: 5 936)
. 99,7 % 8577 100 % 2970
Q) >
Mesiac 1 3401 98.4:100) | (7615:9660) | 14| (96.8:100) | (2 439: 3 615)
90,7 % 240 17,6 % 8,3
(2) > B 9
Rokc4 Bl 779974 | (28:4500 | 17| 38:434) | (3.6:19.5)
86,3 % 282 31,6 % 15,4
2) ) s s
w-135 |ROKS S 37.043) | (146:543) | 1 | (12,6:56,6) | (5,7; 41,9)
Rok 10® lsa| TL4% 166 s | 212% 10,9
(pred posil.) (63,6;78,4) | (107;258) (11,1;34,7) | (6,1;193)
23 431
. 100 % 98,1 % 5793
(3.4) . P
(po posil.) 1551 97.6: 100) (3117 g’jll)’ 32 | (89,7: 100) | (3 586; 9 357)
. 100 % 10 315 100 % 4574
Q)
Mesiac 1 3401 98.0:100) | 9317 11420) | 14| (96.8: 100) | (3 864: 5 414)
86,0 % 443 47,1 % 30,7
(2) > B B
Rok4 Bl 047 | 230853 |17 230722 9.0:105)
92,2 % 770 63,2 % 74,1
(2) > ] 9

Y |Roks U1 97.8) | @39, 1351 | 10 | (384:83,7)| (21,9;250)
Rok 10® 1s4| 864% 364 s | 6L5% 56,0
(pred posil.) (79,9;91,4) | (255;519) (47,0;74,7) | (28.8; 109)

. 100 % 8958 100 % 5138
(3.4
(po posil.) 1551 97.6:100) | (7 602; 10 558) | 22 | (93.2: 100) | (3 528: 7 482)

Analyza imunogenity sa uskuto¢nila v ATP kohortach pocas 1 mesiaca az 5 rokov po o¢kovani a v posilfiovace;j
ATP kohorte.
(1) Klinicka stadia MenACWY-TT-015
(2) Klinicka stadia MenACWY-TT-020
(3) Klinicka stadia MenACWY-TT-099
(4) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posiliiovacej davke v 10. roku.
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*rSBA analyza vykonand v laboratériach GSK na vzorkach odobranych 1 mesiac po primarnom oc¢kovani
a v laboratoriach PHE v UK pre nasledujice ¢asové body, v ktorych sa odoberali vzorky.

V samostatnej klinickej §tidii (MenACWY-TT-085) jedna davka Nimenrixu bola podana 194
dospelym Libanon¢anom vo veku od 56 rokov (vratane 133 vo veku od 56 do 65 rokov a 61 vo veku >
65 rokov). Percento jedincov s titrami rSBA (zmerané v laboratoriach GSK) > 128 pred o¢kovanim
bolo v rozsahu od 45 % (skupina C) do 62 % (skupina Y). Celkovo 1 mesiac po ockovani percento

s titrami rSBA > 128 bolo v rozsahu od 93 % (skupina C) do 97 % (skupina Y). V podskupine vo veku
> 65 rokov percento s titrami rSBA > 128 1 mesiac po ockovani bolo v rozsahu od 90 % (skupina A)
do 97 % (skupina Y).

Odpoved’ na podanie posiliiovacej davky jedincom, ktori sa v minulosti o¢kovali konjugovanou
meningokokovou o¢kovacou latkou proti Neisseria meningitidis

Ockovanie s posilnovacou davkou Nimenrixu sa Studovalo u jedincov vo veku od 12 mesiacov, ktori
podstupili zakladné ockovanie s monovalentnou (MenC-CRM) alebo kvadrivalentnou konjugovanou
meningokokovou oc¢kovacou latkou (MenACWY-TT). Pozorovali sa mohutné pamitové odpovede
na antigén(y) pri zakladnom ockovani (pozri tabul’ky 6, 7, 11, 13 a 15).

Odpoved’ na Nimenrix u jedincov v minulosti o¢kovanych ¢istou polysacharidovou ockovacou latkou
proti Neisseria meningitidis

V §tadii MenACWY-TT-021 vykonanej s jedincami vo veku 4,5 az 34 rokov bola imunogenita
Nimenrixu podaného 30 az 42 mesiacov po ockovani o¢kovacou laitkou ACWY-PS porovnana

s imunogenitou Nimenrixu podaného jedincom rovnakého veku, ktori v predchadzajucich 10 rokoch
neboli ockovani Ziadnou meningokokovou o¢kovacou latkou. Imunitna odpoved’ (titer rSBA > 8)

na vSetky Styri skupiny meningokokov sa zistila u vSetkych jedincov bez ohl'adu na to, ¢i v minulosti
boli alebo neboli ockovani meningokokovou o¢kovacou latkou. GMT rSBA boli vyznamne nizsie

u jedincov, ktorym bola podana davka oc¢kovacej latky ACWY-PS 30 - 42 mesiacov pred podanim
Nimenrixu, av§ak 100 % jedincov dosiahlo titre rSBA > 8 pri vSetkych Styroch skupinach
meningokokov (A, C, W-135,Y) (pozri Cast’ 4.4).

Deti (vo veku 2 az 17 rokov) s anatomickou alebo funk¢énou aspléniou

Stadia MenACWY-TT-084 porovnavala imunitné odpovede na dve davky Nimenrixu podavané s 2-
mesacnym odstupom u 43 jedincov vo veku 2 az 17 rokov s anatomickou alebo funkénou aspléniou
s imunitnymi odpoved’ami 43 jedincov zodpovedajuceho veku s normélnou funkciou sleziny. Jeden
mesiac po ockovani prvou davkou a 1 mesiac po druhej davke boli v oboch skupinach podobné
percenta jedincov, ktori mali rSBA titre > 8 a > 128 a hSBA titre >4 a > 8.

Imunogenita po dvoch davkach Nimenrixu vo veku 3 a 12 mesiacov

V klinickej studii C0921062 dostali dojcatéd jednu primarnu davku vo veku 3 mesiacov, po ktorej
nasledovala posiliiovacia davka vo veku 12 mesiacov. Jedna primarna davka podana vo veku

3 mesiacov vyvolala robustné rSBA titre proti Styrom meningokokovym skupinam, merané percentom
ucastnikov s rSBA titrami > 8 a GMT. Posiliiovacia davka vyvolala robustné odpovede proti vSetkym
Styrom meningokokovym skupinam. Vysledky su uvedené v tabulke 16.
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Tabul’ka 16: rSBA titre pred ockovanim a po o¢kovani dvoma davkami vo veku 3 a 12 mesiacov
(klinicka Stadia C0921062)

. . rSBA*
Me“s‘l‘(‘ﬁ":z’;“’va Casovy bod N >8 GMT
P (95 % IS) (95 % IS)
. 0,0 % 4,0
Pred davkou 1 128 (0,0: 2.8) (4,0: 4,0)
82,3 % 54,7
A Q)] H )
Po davke 1 124 (74,4; 88,5) (41,1; 72.,9)
A osilllrilr:\(/iacou 125 33,6 % 9.9
P ivkon (25,4; 42,6) (7,6; 13,0)
Po posiliovace;j 128 100 % 1818
davke" (97,2; 100) (1498;2207)
. 4,7 % 4.4
Pred davkou 1 128 (1.7:9.9) (4.0: 4.7)
91,1 % 108
; ) >
Po dévke 1 124 (84,7;95.5) (81,3; 143)
C pred s 64,8 % 21,8
PO ot (55.8; 73,1) (16,1;29,5)
Po posiliovacej 128 100 % 1300
davke (97,2; 100) (1.052; 1 605)
. 0,8 % 4,1
Pred davkou 1 128 (0,0: 4,3) (3,9: 4.3)
89,5 % 202
. %) 5
Po davke 1 124 (82,7; 94,3) (150; 274)
w Pred o
posiliiovacou 125 67’.2 % 2?’7
dévkou (58,2; 75,3) (16,3; 28,9)
Po posiliovacej 128 100 % 2714
davke (97,2; 100) (2233,3299)
. 7,8 % 5,0
Pred davkou 1 128 (3.8: 13.9) (43:5.8)
90,3 % 187
; ) >
Po davke 1 124 (83,7, 94,9) (142;248)
Y Pred o
posiliovacou 125 66’.4 % 2‘,"5
davkou (57,4; 74,6) (18,0; 33,4)
Po posiliovacej 128 100 % 1 667
davke (97,2; 100) (1394; 1 994)

* Analyza rSBA vykonana v laboratoriach UK Health Security Agency (UKHSA)
M vzorky krvi sa odobrali 1 mesiac po o¢kovani
Udaje o hSBA sekundarnych cielovych ukazovatel'och nie su z dovodu obmedzenych udajov v tabul’ke

zahrnuté.

Uc¢inok Nimenrixu vo forme jednorazovej davky

V roku 2018 Holandsko pridalo Nimenrix do narodného imuniza¢ného programu vo forme
jednorazovej davky pre dojc¢ata vo veku 14 mesiacov, ¢im sa nahradila konjugovana oc¢kovacia latka
proti meningokokom skupiny C. V roku 2018 sa spustila aj kampan pre dodatocné ockovanie jednou

davkou Nimenrixu pre dospievajicich vo veku 14 az 18 rokov a v roku 2020 sa stala rutinnou, ¢o
viedlo k zaradeniu do narodného imuniza¢ného programu pre dojcata a dospievajucich. Do dvoch

rokov sa vyznamne znizil vyskyt meningokokového ochorenia spdsobeného skupinami C, Wa'Y -

0 100 % (95% IS: 14, 100) u jedincov vo veku 14 az 18 rokov, o 85 % (95% IS: 32, 97) vo vSetkych
vekovych skupindch sposobilych na ockovanie (priamy u¢inok) a 0 50 % (95% IS: 28, 65) vo
vekovych skupinach nespdsobilych na ockovanie (nepriamy ti¢inok). U¢inok Nimenrixu spocival

hlavne v znizeni vyskytu ochorenia sposobené¢ho skupinou W.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Neaplikovatel'né.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade Studii lokalnej tolerancie, akutnej toxicity, toxicity po
opakovanom podavani, vyvojovej/reprodukcnej toxicity a fertility neodhalili Ziadne osobitné riziko pre
ludi.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Prasok:

Sachardza
Trometamol

Rozpustadlio:

Chlorid sodny
Voda na injekciu

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa §tdie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

4 roky

Neotvorend injek¢na lickovka je stabilna 72 hodin, ak sa uchovava pri teplotach od 0 °C do 2 °C alebo
od 8 °C do 25 °C. Na konci tohto obdobia sa ma Nimenrix pouzit’ alebo zlikvidovat. Tieto udaje st
urcené len na usmernenie zdravotnickych pracovnikov v pripade docasnych teplotnych odchylok.
Po rekonstiticii:

Ockovacia latka sa ma po rekonstitucii pouzit’ okamzite. Aj ked’ odklad sa neodporica, stabilita
ockovacej latky po rekonstitucii bola preukazana pocas 8 hodin pri teplote 30 °C. Ak sa nepouZije
v priebehu 8 hodin, ockovaciu latku nepodavajte.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C - 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovévanie po rekonstitucii lieku, pozri cast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Prasok v injek¢nej liekovke (sklo typu I) s uzaverom (butylkaucuk) a rozpustadlo v naplnene;j
injek¢nej strieckacke s uzaverom (butylkaucuk).

Velkosti balenia po 1 a 10 ks s ihlami alebo bez ihiel.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.
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6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Pokyny na rekonstiticiu o¢kovacej latky s rozpistadlom dodanym v naplnenej injekénej striekacke

Nimenrix sa musi rekonstituovat’ pridanim celého obsahu naplnenej injekénej striekacky

s rozpustadlom do injekénej liekovky obsahujucej prasok.

Nasad’te ihlu na injek¢nu striekacku tak, ako je to zobrazené na nasledujicom obrazku. Injekéna
striekacka prilozena k Nimenrixu sa vS§ak moze trochu lisit’ (bez skrutkovacieho zavitu) od injekéne;j
strickaCky zobrazenej na obrazku. V tomto pripade sa ma ihla nasadit’ bez skrutkovania.

1. Drzte valec injekcnej striekacky v jednej ruke
(dbajte na to, aby ste nedrzali piest injekénej strickacky),
a odskrutkujte vrchnak injekénej striekacky tak,
ze ho otocite proti smeru hodinovych ruciciek.

Piest injek¢nej striekacky
Valec injek¢nej striekacky /

Vrchnak injekénej striekacky
2. Nasad’te ihlu na injeként striekacku tak,
ze ihlu prilozite k injekénej striekacke
a tocite ju v smere hodinovych ruciciek,
az kym neucitite, ze zapadla na svoje miesto
(pozri obrazok).

N

3. Snimte kryt ihly, ktory pri tom moze
klast’ maly odpor.

4. Pridajte rozptstadlo k prasku. Po pridani rozptstadla k prasku sa musi zmes dokladne pretrepat’, Krytihly

az kym sa prasok v rozpustadle uplne nerozpusti.

Rekonstituovana oc¢kovacia latka je ¢iry bezfarebny roztok.

Pred podanim sa ma rekonstituovana ockovacia latka opticky skontrolovat’ na pritomnost’
cudzorodych Castic a/alebo zmenu fyzikdlneho vzhladu. V pripade ich vyskytu sa ma ockovacia latka
zlikvidovat'.

Ockovacia latka sa ma po rekonstitucii pouzit’ okamzite.

Na podanie ockovacej latky sa mé pouZzit’ nové ihla.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

8. REGISTRACNE CISLA

EU/1/12/767/001

EU/1/12/767/002

EU/1/12/767/003

EU/1/12/767/004

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDI.ZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 20. aprila 2012

Datum posledného predlZenia registracie: 16. februara 2017

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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1. NAZOV LIEKU

Nimenrix prasok a rozpustadlo na injekény roztok v injekénych liekovkach
Konjugovana ockovacia latka proti meningokokom skupin A, C, W-135aY

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 davka (0,5 ml) po rekonstitucii obsahuje:

Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny A' 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny C' 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny W-135! 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny Y 5 mikrogramov
'konjugovany na tetanovy toxoid ako proteinovy nosi¢ 44 mikrogramov

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Prasok a rozpust'adlo na injekény roztok.

Prasok alebo kolac je biely.

Rozpustadlo je Cire a bezfarebné.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Nimenrix je indikovany na aktivnu imunizaciu jedincov vo veku od 6 tyzdiov proti invazivnemu
meningokokovému ochoreniu, ktoré je vyvolané baktériami Neisseria meningitidis skupin A, C,
W-135aY.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Nimenrix sa ma pouzivat’ v stilade s dostupnymi oficidlnymi odporucaniami.

Primarna imunizacia

Dojcata vo veku od 6 tyzdiov do menej ako 6 mesiacov: dve davky, kazda 0,5 ml, sa maju podat’

s intervalom 2 mesiace medzi davkami.

U dojciat vo veku od 6 mesiacov, deti, dospievajucich a dospelych: ma sa podat’ jedna davka 0,5 ml.
U niektorych jedincov méze byt povazovana za vhodnt d’alsia primarna davka Nimenrixu (pozri
Cast’ 4.4).

Posilnovacie davky

Udaje o dlhodobom pretrvavani protilatok po o¢kovani Nimenrixom su k dispozicii po dobu 10 rokov
po zaockovani (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Po dokonceni primarnej imuniza¢nej schémy u doj¢iat vo veku 6 tyzdilov az menej ako 12 mesiacov

sa ma vo veku 12 mesiacov podat’ posiliiovacia davka, pri¢om interval od posledného o¢kovania
Nimenrixom ma byt'asponl 2 mesiace (pozri ¢ast’ 5.1).
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U predtym ockovanych jedincov vo veku 12 mesiacov a starSich sa Nimenrix moze podat’ ako
posiliiovacia davka, ak boli primarne ockovani konjugovanou alebo €istou polysacharidovou
meningokokovou o¢kovacou latkou (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Spbsob podavania

Imunizacia sa ma uskuto¢nit’ iba intramuskularnou injekciou.

Odporacanym miestom podania injekcie u dojcCiat je anterolateralna strana stehna. U jedincov vo veku
od 1 roka odporacanym miestom podania injekcie je anterolateralna strana stehna alebo deltovy sval
(pozri Casti 4.4 a 4.5).

Pokyny na rekonstituciu lieku pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢iva alebo na ktortkol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Sledovatelnost’

Aby sa zlepsila (do)sledovatel'nost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a ¢islo
Sarze podaného lieku.

Nimenrix sa nesmie za ziadnych okolnosti podat’ intravaskularne, intradermélne ani subkutanne.
V sulade so spravnou klinickou praxou sa ma pred ockovanim podrobne odobrat’ anamnéza (najma
s ohl'adom na predchadzajuce ockovanie a na mozny vyskyt neziaducich ucinkov) a urobit’ klinické

vySetrenie ockovaného.

Pre pripad zriedkavej anafylaktickej reakcie vyskytujlicej sa po podani ockovacej latky musi byt vzdy
okamZite k dispozicii zodpovedajuca liecba a lekarsky dohl'ad.

Pridruzené ochorenie

Ockovanie Nimenrixom sa musi odlozit’ u jedincov trpiacich zdvaznym akitnym febrilnym
ochorenim. Pritomnost’ miernej infekcie, akou je nadcha, by nemalo viest’ k odloZeniu o¢kovania.

Synkopa

Po akomkol'vek ockovani, alebo dokonca aj pred nim, sa najmé u dospievajucich méze vyskytnat
synkopa (strata vedomia) ako psychogénna reakcia na vpich ihly. Synkopa moZze byt spojena

s niekol’kymi neurologickymi priznakmi, akymi su prechodné poruchy videnia, parestézia a
tonicko-klonické pohyby koncatin, objavujiicimi sa pocas opatovného nadobudania vedomia.

Je dolezité urobit’ opatrenia, aby sa zabranilo zraneniu nésledkom straty vedomia.

Trombocytopénia a poruchy zrazanlivosti krvi

Nimenrix sa ma podavat’ obozretne jedincom s trombocytopéniou alebo s akoukol'vek poruchou
zrazanlivosti krvi, pretoze po intramuskularnom podani méze u tychto jedincov nastat’ krvacanie.

Imunodeficiencia

Je mozné predpokladat’, Ze u pacientov podstupujicich imunosupresivnu lie¢bu alebo u pacientov
s imunodeficienciou sa nemusi vyvolat’ dostatocna imunitna odpoved’.
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Osoby s familiarnou nedostatocnostou komplementu (napriklad deficiencia C5 alebo C3)

a osoby dostavajuce lieCbu inhibujucu terminalnu aktivaciu komplementu (napriklad ekulizumab)
su vo zvysenom riziku invazivneho ochorenia sposobeného Neisseria meningitidis skupin A, C,
W-135 a Y ato aj vtedy, ak u nich dochadza k tvorbe protilatok po ockovani ockovacou latkou
Nimenrix.

Ochrana pred meningokokovym ochorenim

Nimenrix poskytuje ochranu iba pred Neisseria meningitidis skupin A, C, W-135 a Y. Ockovacia latka
nechrani pred Ziadnymi inymi skupinami Neisseria meningitidis.

Ochranna imunitna odpoved’ sa nemusi vyvolat’ u vSetkych ockovanych jedincov.

Vplyv predchadzajiceho ockovania cistou polysacharidovou meningokokovou ockovacou latkou
Jedinci, ktori boli v minulosti ockovani €istou polysacharidovou meningokokovou ockovacou latkou
a 0 30 az 42 mesiacov neskor boli ockovani Nimenrixom, mali nizSie geometrické priemery titrov
(GMT) protilatok stanovené pomocou testu sérovej baktericidnej aktivity s vyuzitim krali¢ieho
komplementu (rSBA) ako jedinci, ktori v predchadzajucich 10 rokoch neboli ockovani Ziadnou
meningokokovou ockovacou latkou (pozri ¢ast’ 5.1). Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy.

Vplyv protilatok proti toxoidu tetanu vytvorenych pred ockovanim

Bezpecnost’ a imunogenita Nimenrixu boli hodnotené, ked’ sa podal nésledne po oCkovacej latke
obsahujucej toxoidy diftérie a tetanu, acelularnej zlozky pertussis, inaktivované poliovirusy (1, 2 a 3),
povrchovy antigén hepatitidy B a polyribozylribozofosfat Haemophilus influenzae typ b konjugovany
na toxoid tetanu (DTaP-HBV-IPV/Hib), alebo ked’ sa podal stibezne s iou v druhom roku Zivota.
Podanie Nimenrixu jeden mesiac po podani ockovacej latky DTaP-HBV-IPV/Hib viedlo k niz§im
GMT rSBA proti skupinam A, C a W-135 v porovnani so sibeznym podanim (pozri Cast’ 4.5).
Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy.

Imunitné odpovede u dojciat vo veku 6 mesiacov az menej ako 12 mesiacov

Jedna davka podana v 6 mesiacoch bola spojena s niz§imi titrami pri teste sérovej baktericidnej
aktivity s vyuzitim 'udského komplementu (hSBA) v skupinach W-135 a Y v porovnani s troma
davkami podanymi v 2, 4 a 6 mesiacoch (pozri ¢ast’ 5.1). Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je
znamy. Ak sa oakava, Ze je dojca vo veku 6 mesiacov aZ menej ako 12 mesiacov vo zvySenom riziku
invazivneho meningokokového ochorenia kvoli vystaveniu skupinam W-135 a/alebo Y, mdze sa
zvazit podanie druhej primarnej davky Nimenrixu po intervale 2 mesiacov.

Imunitné odpovede u batoliat vo veku 12 az 14 mesiacov

Mesiac po podani davky mali batol'atd vo veku 12 az 14 mesiacov podobné titre rSBA proti skupinam
A, C, W-135 a Y po jednej davke Nimenrixu alebo dvoch davkach Nimenrixu podanych dva mesiace
od seba.

Jedna davka bola spojend s niz§imi titrami pri teste hRSBA v skupinach W-135 a Y v porovnani s
dvoma davkami podanymi dva mesiace od seba. Podobné odpovede boli pozorované v skupinach A
a C po podani jednej alebo dvoch davok (pozri ¢ast’ 5.1). Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je
znamy. Ak sa oCakéva, Ze je batol'a vo zvySenom riziku invazivneho meningokokového ochorenia
kvoli vystaveniu skupindm W-135 a/alebo Y, malo by sa zvazit’ podanie druhej davky Nimenrixu

v intervale 2 mesiacov. Informacie ohl'adom ubudania protilatok proti skupine A alebo skupine C po
podani prvej davky Nimenrixu u deti vo veku 12 az 23 mesiacov najdete v Casti Pretrvavanie titrov
sérovych baktericidnych protilatok.

Pretrvavanie titrov sérovych baktericidnych protilatok

Po podani Nimenrixu dochadza k poklesu titrov sérovych baktericidnych protilatok proti skupine A

v teste hSBA (pozri Cast’ 5.1). Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy. Ak sa vSak
predpoklada, ze jedinec je vystaveny vyznamnému riziku expozicie skupine A a davka Nimenrixu mu
bola podana pred viac nez priblizne jednym rokom, modze sa zvazit' podanie posilhovacej davky.
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Pokles titrov protilatok v priebehu Casu sa pozoroval pri skupinach A, C, W-135 a Y. Klinicky
vyznam tohto pozorovania nie je znamy. U jedincov, ktori boli ockovani v batolivom veku a st
vystaveni vysokému riziku expozicie meningokokovému ochoreniu vyvolanému skupinami A, C,
W-135 a 'Y, sa mdze zvazit’ podanie posiliiovacej davky (pozri Cast’ 5.1).

Vplyv Nimenrixu na koncentracie protilatok proti tetanu

Hoci sa po ockovani Nimenrixom pozorovalo zvySenie koncentracii protilatok proti tetanovému
toxoidu (TT), Nimenrix nenahradza imunizaciu proti tetanu.

Ked’ sa Nimenrix podéava spolu s ockovacou latkou obsahujucou TT alebo jeden mesiac pred jej
podanim v druhom roku Zivota, nevedie to k naruseniu odpovede na TT ani k vyznamnému
ovplyvneniu bezpec¢nosti. K dispozicii nie st udaje tykajice sa podania po 2 roku zivota.

Obsah sodika

Tato vakcina obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

U doj¢iat sa Nimenrix moze podat’ subezne s kombinovanymi DTaP-HBV-IPV/Hib o¢kovacimi
latkami a s 10-valentnou pneumokokovou konjugovanou ockovacou latkou.

Vo veku od 1 roka sa Nimenrix moze podat’ subezne s ktoroukol'vek z nasledujucich ockovacich latok:
s oCkovacou latkou proti hepatitide A (HAV) a s ockovacou latkou proti hepatitide B (HBV), s
ockovacou latkou proti osypkam - priusniciam - ruzienke (MMR), s ockovacou latkou proti

osypkam - priusniciam - ruzienke - ov¢im kiahiam (MMRYV), s 10-valentnou pneumokokovou
konjugovanou ockovacou latkou alebo s neadjuvovanou ockovacou latkou proti sezonnej chripke.

V druhom roku Zivota sa Nimenrix taktiez moze podat’ subezne s kombinovanymi ockovacimi latkami
proti zaskrtu - tetanu - ¢iernemu kasl'u (acelularna zlozka pertussis) (DTaP), vratane ockovacich latok
DTaP kombinovanych so zlozkou hepatitidy B, inaktivovanym poliovirusom alebo Haemophilus
influenzae typ b (HBV, IPV alebo Hib), akou je oCkovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, a 13-valentnou
pneumokokovou konjugovanou oc¢kovacou latkou.

Jedincom vo veku 9 az 25 rokov sa Nimenrix moze podat’ sibezne s humannou papilomavirusovou
bivalentnou [typ 16 a 18] rekombinantnou ockovacou latkou (HPV2).

Nimenrix a ockovacia latka obsahujica TT, akou je o¢kovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, sa maju
podat’ sibezne vzdy, ked’ je to mozné, alebo sa mé& Nimenrix podat’ minimalne jeden mesiac pred
podanim ockovacej latky obsahujucej TT.

Jeden mesiac po subeznom podani Nimenrixu a 10-valentnej pneumokokovej konjugovanej o¢kovace;j
latky sa zistil niz§i geometricky priemer koncentrécii protilatok (GMC) a protilatok stanovenych
pomocou opsonofagocytézneho testu (OPA) pri jednom pneumokokovom sérotype (18C konjugovany
na tetanovy toxoid ako proteinovy nosic¢). Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy. Stibezné
podanie nemalo ziaden vplyv na imunitné odpovede na ostatnych devit pneumokokovych sérotypov.

Jeden mesiac po subeznom podani s kombinovanou adsorbovanou ockovacou latkou obsahujucou
toxoid tetanu, redukovany toxoid diftérie a acelularnu zlozku pertussis (Tdap) sa u jedincov vo veku

9 az 25 rokov pozorovali niz§ie GMC pre kazdy z pertussis antigénov (toxoid pertusssis [PT], vlaknity
hemaglutinin [FHA] a pertaktin [PRN]). U viac ako 98 % jedincov boli koncentracie anti-PT, FHA
alebo PRN vyssie ako prahové hodnoty testov. Klinicky vyznam tychto zisteni nie je znamy. Subezné
podanie nemalo Ziadny dopad na imunitné reakcie na Nimenrix alebo na antigény tetanu alebo diftérie,
ktoré boli sucastou Tdap.
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Ak sa méa Nimenrix podat’ v rovnakom case ako ind injekéne podavana ockovacia latka, ockovacie
latky sa musia vzdy podat’ do réznych miest vpichu.

Je mozné predpokladat’, Ze u pacientov podstupujucich imunosupresivnu liecbu sa nemusi vyvolat’
dostatocna imunitna odpoved'.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
K dispozicii st obmedzené skusenosti s pouzitim Nimenrixu u gravidnych Zien.

Stadie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame §kodlivé Gi¢inky na graviditu,
embryondlny/fetalny vyvoj, porod alebo postnatalny vyvoj (pozri Cast’ 5.3).

Nimenrix sa ma pouzivat’ pocas gravidity iba v nevyhnutnych pripadoch a iba vtedy, ked’ mozné
vyhody ockovania prevazuji nad moznymi rizikami pre plod.

Dojcenie
Nie je zname, ¢i sa Nimenrix vylucuje do l'udského mlieka.

Nimenrix sa ma pouzivat’ pocas dojcenia iba vtedy, ked’ mozné vyhody o¢kovania prevazuji nad
moznymi rizikami.

Fertilita

Stadie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame $kodlivé Gi¢inky na fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa ziadne $tudie o G¢inkoch Nimenrixu na schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat
stroje.

Niektoré u¢inky spomenuté v Casti 4.8 ,,Neziaduce u€inky* vSak mézu ovplyvnit’ schopnost’ viest’
vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Bezpec¢nost’ Nimenrixu prezentovana v nizsie uvedenej tabul’ke je zaloZzena na datovych suboroch

z dvoch nasledovnych klinickych $tadii:

. Spojena analyza dat od 9 621 jedincov, ktorym sa podala jedna ddvka Nimenrixu. Tento pocet
zahinal 3 079 batoliat (12- az 23-mesaénych), 909 deti vo veku 2 az 5 rokov, 990 deti vo veku
6 az 10 rokov, 2 317 dospievajucich (11- az 17-rocnych) a 2 326 dospelych (18- az 55-ro¢nych).

. Data zo studie u dojéiat vo veku od 6 do 12 tyzdnov v ¢ase podania prvej davky (Stadia
MenACWY-TT-083), v ktorej 1 052 jedincov dostalo najmenej jednu davku primarnej schémy
2 alebo 3 davok Nimenrixu a 1 008 jedincov dostalo posiliiovaciu davku priblizne vo veku 12
mesiacov.

Udaje o bezpeénosti sa tiez hodnotili v samostatnej §tadii, v ktorej bola jedna davka Nimenrixu
podana 274 jedincom vo veku 56 rokov a star§im.

Lokalne a celkové neziaduce reakcie
V skupinach vo veku 6 az 12 tyzdiiov a 12 az 14 mesiacov, ktoré dostali 2 davky Nimenrixu 2 mesiace

od seba, boli prva a druha davka spojené s podobnou lokalnou a systémovou reaktogenitou.
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Profil lokélnych a celkovych neziaducich reakcii na posilitovaciu davku Nimenrixu podant jedincom
vo veku 12 mesiacov az 30 rokov po zakladnom ockovani Nimenrixom alebo inymi konjugovanymi ¢i
Cistymi polysacharidovymi meningokokovymi o¢kovacimi latkami bol podobny profilu lokalnych

a celkovych neziaducich reakcii pozorovanych po podani zakladné¢ho o¢kovania Nimenrixom okrem
gastrointestinalnych priznakov (vratane hnacky, vracania a nauzey), ktoré boli vel'mi Casté u jedincov
vo veku 6 rokov a starsich.

Zoznam neziaducich reakcii uvedeny v tabulke

Hlasené neziaduce reakcie st uvedené podl'a nasledujticich kategorii frekvencie vyskytu:

Vel'mi Casté: (= 1/10)

Casté: (> 1/100 az < 1/10)
Menej Casté: (> 1/1 000 az < 1/100)
Zriedkavé: (> 1/10 000 az < 1/1 000)
Vel'mi zriedkavé: (< 1/10 000)

Nezname (nedé sa odhadnut’ z dostupnych udajov)
Tabul’ka 1 ukazuje neziaduce reakcie hlasené zo studii u jedincov vo veku od 6 tyzdiov do 55 rokov
a po uvedeni ockovacej latky na trh. Neziaduce reakcie hldsené u jedincov vo veku >55 rokov boli

podobné neziaducim reakciam zaznamenanym u mladsich dospelych.

Tabulka 1: Tabul’kovy prehlPad neZiaducich reakcii podl’a triedy organovych systémov

Trieda organovych Frekvencia Neziaduce reakcie
systémov
Poruchy krvi a lymfatického | Nezname*** Lymfadenopatia
systému
Poruchy imunitného systému | Menej Casté Precitlivenost™®**
Nezname Anafylaxia***
Poruchy metabolizmu Vel'mi Casté Nechutenstvo
a vyzivy
Psychické poruchy | Velmicaste | Podrazdenost’ |
Menej Casté Nespavost’
Pla¢
Poruchy nervového systému | Vel'mi Casté Ospalost’
_______________________________ Bolest hlavy ]
Menej Casté Hypestézia
_______________________________ Zaveaty ]
Zriedkavé Febrilné kice
Poruchy gastrointestinalneho | Casté Hnacka
traktu Vracanie
Nauzea*
Poruchy koze a podkozného | Menej Casté Pruritus
tkaniva Zihl'avka
Vyrazka**
Poruchy kostrovej a svalovej | Menej Casté Myalgia
sustavy a spojivového tkaniva Bolest’ v koncatine
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Trieda organovych Frekvencia Neziaduce reakcie
systémov

Celkové poruchy a reakcie Velmi Casté Horucka

v mieste podania Opuch v mieste vpichu
Bolest’ v mieste vpichu
Zacervenanie v mieste vpichu

Unava
Casté Hematoém v mieste vpichu*
Menej Casté Malatnost’

Induracia v mieste vpichu
Pruritus v mieste vpichu
Pocit tepla v mieste vpichu
Necitlivost’ v mieste vpichu

Nezndme™*** Rozsiahly opuch koncatiny v mieste
vpichu, Casto spojeny s erytémom,
niekedy postihujici vedrajii kib alebo
opuch celej ockovanej koncatiny

*Nauzea a hematom v mieste vpichu sa vyskytovali u dojciat s menej ¢astou frekvenciou
**Vyrazka sa vyskytovala u dojciat s astou frekvenciou
***Neziaduce reakcie identifikované po uvedeni ockovacej latky na trh

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Hlaseny nebol Ziaden pripad preddvkovania.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: ockovacie latky, ockovacie latky proti meningokokom, ATC kod:
JO7AHOS

Mechanizmus uc¢inku

Protilatky proti kapsularnym polysacharidom meningokokov chrania pred meningokokovym
ochorenim prostrednictvom komplementom sprostredkovanej baktericidnej aktivity. Nimenrix
navodzuje tvorbu baktericidnych protilatok proti kapsularnym polysacharidom Neisseria meningitidis
skupin A, C, W-135 a Y, ¢o sa stanovilo pomocou testov rSBA alebo hSBA.

Imunogenita u dojéiat

V klinickej $tadii MenACWY-TT-083 bola prva davka podana vo veku od 6 do 12 tyzdnov, druha
po intervale 2 mesiacov a tretia (posiliiovacia) davka bola podana vo veku priblizne 12 mesiacov.
DTaP-HBV-IPV/Hib a 10-valentnd pneumokokova ockovacia latka boli podané subezne. Nimenrix
vyvolal rSBA a hSBA titre proti Styrom meningokokovym skupinam, ako je uvedené v tabulke 2.
Odpoved proti skupine C bola noninferiorna vo¢i odpovedi vyvolanej registrovanymi ockovacimi
latkami MenC-CRM a MenC-TT v percentudlnom vyjadreni s titrom rSBA > 8 1 mesiac po druhej
davke.
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Udaje z tejto klinickej $tudie podporuju extrapolaciu udajov o imunogenite a davkovani u dojéiat vo

veku od 12 tyzdiiov do menej ako 6 mesiacov.

Tabulka 2: Titre rSBA a hSBA po dvoch davkach Nimenrixu (alebo MenC-CRM alebo MenC-
TT) podanych s 2-mesaénym odstupom, pri¢om prva davka sa podala doj¢iatim
vo veku 6 - 12 tyzdiiov a nasledujuca posiliiovacia davka vo veku 12 mesiacov
(klinicka Stidia MenACWY-TT-083)

) ) . rSBA* hSBA**
Mening | Skupina Casovy
okokova | s o¢kova- bod
skupina | cou litkou >8 GMT >8 GMT
N 0 N
(915S)/° (95 % IS) (95 % IS) (95 % 1S)
0,
Podivke | ., 9(;’54 o 203 | 0, | 965% 157
20 ose) | (18%227) (93,0; 98.6) (131; 188)
A Nimenri ’
IMERX 1 by posil- 99,6 % 1561 99.5 0, 1 007 (836; 1
fovacej | 462 | (9845 | (14121 | 214 | o0 180) 204)
davke) 99.9) 725) a
0
Podivke | . 9(277 e 612 | 0| 986% 1308
200 005 | (540:693) (96,0;99,7) | (1052;1627)
Nimenri ,
1mentix Po 99,8 % 1177 99,5 0, 4992
posiliiova- | 463 (98.8; (1059;1 | 221 7 g 80) (4 086: 6 100)
cej davke) 100) 308) »> ’
, 99,6 % 958 R
Menc- | O gfl‘)Vke 455 | (984; | (850;1 | 202 (gég(_’ 1/30) 06 j; 288 0
c CRM 99,9) 079) o~ ’
oc¢kovacia Po 98,4 % 1051
, . ‘ 100 % 5438
latka posiliiovac | 446 (96,8; (920; 1 216 ] .
o divhel) 90.4) 202) (98,3;100) | (4412;6702)
o,
Po divke |, 1882/? (11018? | e 100 % 2626
MenC-TT 2 100) 307) (98,4; 100) | (2219;3109)
ockovacia Po 100 % 1960
latka L 100 % 5542
posinova- 459 (99,2; (1776;2 | 219 (98.3: 100) (4765: 6 446)
cej davke) 100) 163) > :
o,
Podivke |55 9(2’71 84) (113?3%5? 1 | 217 100% 753
20 S ’ (98,3; 100) (644; 882)
W Nimenrix 99,8) 862)
Po posil- 99,8 % 2777 100 % 5123
novacej 462 (98,8; (2485;3 218 i 0 ]
ket 100) 104) (98,3:100) | (4 504; 5 826)
o,
Podivke | . 9(3’62 64’ 483 214 97,7 % 328
20 902y | (419:558) (94,6; 99.2) (276; 390)
Y Nimenrix . ’
Po posiliio 99,4 %
vacej 462 | (99.1: 881 217 | | 100% 2 954
Gl 90.0) | (787:986) (98,3:100) | (2498;3493)

Analyza imunogenity sa uskutoc¢nila na primarnej kohorte podl'a protokolu (ATP).

*rSBA analyza vykonana v laboratdriach Public Health England (PHE) v UK

**hSBA analyza vykonand v laboratoriach GSK

(D yzorky krvi sa odobrali 21 az 48 dni po o&kovani

V klinickej $tadii MenACWY-TT-087 dostali doj¢ata bud’ jednu primarnu davku vo veku 6 mesiacov

nasledovant posiliiovacou davkou vo veku 15 — 18 mesiacov (DTaP-IPV/Hib a 10-valentna

pneumokokova konjugovana ockovacia latka sa podali subezne pri oboch ockovaniach), alebo tri
primarne davky vo veku 2, 4 a 6 mesiacov nasledované posiliiovacou davkou vo veku
15 — 18 mesiacov. Jedna primarna davka podana vo veku 6 mesiacov vyvolala robustné rSBA titre
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proti Styrom meningokokovym skupinam, merané percentom ucastnikov s rSBA titrami > 8, ktoré boli
porovnateI'né s odpoved’ami po poslednej dadvke trojdavkovej primarnej schémy. Posilfiovacia davka
vyvolala robustné odpovede proti vSetkym Styrom meningokokovym skupinadm, ktoré boli
porovnatel'né u oboch skupin davkovania. Vysledky st uvedené v tabulke 3.

Tabul’ka 3: rSBA a hSBA titre po jednorazovej divke Nimenrixu u doj¢iat vo veku 6 mesiacov
a pred a po posiliiovacej davke vo veku 15 — 18 mesiacov (klinicka studia
MenACWY-TT-087)

Meningo- N . rSBA* hSBA**
kokova Casovy
. bod N >8 GMT N >8 GMT
skupina (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
Po davke 163 98,8 % 1333 59 98,3 % 271
1M (95,6; 99.,9) (1035;1716) (90,9; 100) (206; 355)
Pred
posiliio- 131 81,7 % 125 71 66,2 % 20,8
A vacou (74; 87,9) (84,4; 186) (54;77) (13,5;32,2)
davkou
Po
posiliio- 139 99,3 % 2762 33 100 % 1416
vacej (96,1; 100) (2310; 3 303) (95,7; 100) (1 140; 1 758)
davke®
Po davke 163 99.4 % 592 66 100 % 523
1M (96,6; 100) (482; 726) (94,6; 100) (382;717)
Pred
posiliio- 131 65,6 % 27,4 73 96,2 % 151
C vacou (56,9; 73,7) (20,6; 36,6) (89,2; 99.,2) (109; 210)
davkou
Po
posiliio- 139 99,3 % 2525 9 100 % 13 360
vacej (96,1; 100) (2 102; 3 033) (96,1; 100) (10 953; 16 296)
davke®
Po davke 163 93,9 % 1256 47 87,2 % 137
1M (89;97) (917; 1 720) (74,3; 95.,2) (78,4; 238)
Pred
posiliio- 131 77,9 % 63,3 53 100 % 429
W vacou (69,8; 84,6) (45,6; 87,9) (93,3; 100) (328; 559)
davkou
Po
posiliio- 139 100 % 3145 59 100 % 9016
vacej (97.4; 100) (2 637; 3 750) (93,9; 100) (7 045; 11 537)
davke®
Po davke 163 98,8 % 1470 57 92,3 % 195
1M (95,6; 99.,9) (1187;1821) (81,5; 97,9) (118; 323)
Pred
posiliio- 131 88,5 % 106 61 98,4 % 389
Y vacou (81,8; 93,4) (76,4; 148) (91,2; 100) (292; 518)
davkou
Po
posiliio- 139 100 % 2 749 69 100 % 5978
vacej (97.4; 100) (2 301; 3283) (94,8; 100) (4 747; 7 528)
davke®

Analyza imunogenity sa uskutocnila na primarnej kohorte ATP.
*rSBA analyza vykonand v laboratériach PHE (PHE; Public Health England ) v UK

**hSBA analyza vykonand v laboratoriach Neomed, Laval, Kanada

M yzorky krvi sa odobrali 1 mesiac po o¢kovani
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Meranie hSBA titrov bolo sekundarnym cielovym ukazovatel'om v klinickej $tidii MenACWY-TT-
087. Aj ked’ boli pozorované podobné odpovede na skupiny A a C pri oboch davkovacich schémach,
jedna primarna davka u doj¢iat vo veku 6 mesiacov bola spojena s niz§imi hSBA titrami proti
skupinam W-135 a Y meranymi percentudlnym zastipenim jedincov s titrami pri hSBA > 8 [87,2 %
(95 % IS: 74,3;95,2) 2 92,3 % (95 % IS: 81,5; 97,9)] v uvedenom poradi, v porovnani s troma
primarnymi davkami vo veku 2, 4 a 6 mesiacov [100 % (95 % IS: 96,6; 100) a 100 % (95 % IS: 97,1;
100)] v uvedenom poradi (pozri ¢ast’ 4.4). Po posiliiovacej davke boli titre pri hSBA u vsetkych
Styroch meningokokovych skupin porovnatel'né pre obe davkovacie schémy. Vysledky su uvedené

v tabul’ke 3.

Imunogenita u batoliat vo veku 12 az 23 mesiacov

V klinickych stadiach MenACWY-TT-039 a MenACWY-TT-040 jedind davka Nimenrixu vyvolala
SBA titre proti Styrom skupinam meningokokov, pricom rSBA titre proti skupine C boli v
percentualnom vyjadreni jedincov s titrami rSBA > 8 porovnatelné s titrami vyvolanymi registrovanou
ockovacou latkou MenC-CRM. V klinickej $tudii MenACWY-TT-039 sa ako sekundarny cielovy
ukazovatel’ meralo aj hSBA. Vysledky st uvedené v tabul’ke 4.

Tabulka 4: SBA* titre po jednorazovej divke Nimenrixu (alebo MenC-CRM) u batoliat vo veku
12 - 23 mesiacov (klinické §tiadie MenACWY-TT-039/040)

Stadia
Stidia MenACWY-TT-039 ® MenACWY-TT-040
. . Skupina @
Menslll(lfl(::(l:);(ova s o¢kovacou rSBA* hSBA* rSBA*

latkou >8 GMT >8 | GMT >8 GMT
N | 95% | O5% | N | 95% | 95% | N | 95% | (95%

IS) IS) IS) IS) IS) IS)

99,7% | 2205 772% | 19,0 98,4 % | 3170
A Nimenrix | 354 | (98,4; | (2008; | 338 | (72,4; | (16,4; | 183 | (95,3; | (2577;
100) | 2422) 81.6) | 22,1) 99.7) | 3899)

99.7% | 478 98,5% | 196 973% | 829

Nimenrix | 354 | (98,4; | (437; | 341 | (96,6; | (175; | 183 | (93,7; | (672;
c 100) 522) 99,5) | 219) 99,1) | 1021)

Ockovacia 975% | 212 81,9% | 40,3 982 % | 691

latka 121 | (92,9; | (170; | 116 | (73,7; | (29,5; | 114 | (93,8; | (521;

MenC-CRM 99.5) | 265) 88,4) | 55.1) 99,8) | 918)

100% | 2682 875% | 48,9 98,4 % | 4022
W-135 Nimenrix | 354 | (99,0; | (2453; | 336 | (83,5; | (41,2; | 186 | (95.4; | (3269;
100) | 2932) 90,8) | 58.,0) 99.7) | 4949)

100% | 2729 793 % | 30.9 973% | 3168
Y Nimenrix | 354 | (99,0; | (2473; | 329 | (74,5; | (25.8; | 185 | (93,8; | (2522;
100) | 3013) 83,6) | 37.1) 99,1) | 3979)

Analyza imunogenity sa uskutocnila v ATP kohortach.
M vzorky krvi sa odobrali 42 az 56 dni po o¢kovani

@ vzorky krvi sa odobrali 30 az 42 dni po o&kovani
*SBA analyzy sa vykonavali v laboratoriach GSK

Dlhodobd imunogenita u batoliat

Klinick4 studia MenACWY-TT-104 hodnotila imunogenitu po 1 mesiaci a pretrvavanie odpovede az
do 5 rokov po 1 alebo 2 davkach (podanych s odstupom 2 mesiacov) Nimenrixu u batoliat vo veku 12
az 14 mesiacov. Jeden mesiac po jednej alebo dvoch davkach Nimenrix vyvolal rSBA titre proti
vSetkym Styrom meningokokovym skupinam, ktoré boli podobné v percentudlnom vyjadreni jedincov
s titrom rSBA > 8 a v GMT. Ako sekundarny cielovy ukazovatel’ sa merali titre hRSBA. Jeden mesiac
po jednej alebo dvoch davkach Nimenrix vyvolal titre hSBA proti skupindm W-135 a Y, ktoré boli
vysS§ie v percentudlnom vyjadreni jedincov s titrom hSBA > 8, ked’ sa podali dve davky v porovnani

s podanim jednej davky (pozri Cast’ 4.4). Nimenrix vyvolal titre hSBA proti skupinam A a C, ktoré

boli podobné v percentudlnom vyjadreni jedincov s titrom hSBA > 8, ked’ sa podali dve davky
v porovnani s jednou. V 5. roku sa pozoroval len maly rozdiel v pretrvavani protilatok medzi jednou
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a dvoma davkami v percentualnom vyjadreni jedincov s titrami hSBA > 8 oproti vSetkym skupinam.
Pretrvavanie protilatok sa v 5. roku pozorovalo proti skupinam C, W-135 a Y. Po jednej a dvoch
davkach percenta jedincov s titrami hSBA > 8 pre skupinu C boli 60,7 %, respektive 67,8 %,

pre skupinu W-135 boli 58,9 %, respektive 63,6 % a pre skupinu Y boli 61,5 %, respektive 54,2 %.
Pre skupinu A malo titre hRSBA > 8 27,9 % jedincov, ktori dostali jednu davku, a 17,9 % jedincov,
ktori dostali dve davky. Vysledky su uvedené v tabul’ke 5.

Tabulka 5: rSBA a hSBA titre po jednej alebo dvoch davkach Nimenrixu s prvou davkou
podavanou batolatam vo veku 12 - 14 mesiacov a ich pretrvavanie aZ do 5 rokov
(klinicka $tidia MenACWY-TT-104)

Skupina rSBA* hSBA**
Meningo- s davkou Casovy
kokova ockovacej bo d(l)y N >8 GMT N >8 GMT
skupina latky (95 % IS) (95 % IS) 95%1IS) | (95%1S)
Nimenrix
, 97,8 % 1437 95,9 % 118
Podivke 1| 180 | o4 4994y | (1118:1847) | 74| (88.6.99.2) | (86.8: 161)
63,5 % 62,7 35,1 % 6,1
| divka Lok | 167 1 55 70908) | 42.6:922) | 70| (25.9:49.5) | (4.1:8.9)
3 ok | 147 46,9 % 29,7 55| 364% 5.8
: (38,7,55.3) | (19,8;44.5) (23,8;504) | (3.8;8.9)
58,6 % 46,8 27.9% 4.4
3. rok 1330 s 67, | 307715 |8 ] 71408 | Gi1i62)
, 96,8 % 1275 97,0 % 133
A Podivke 1| 138 1 9 8. 99.0) | (970:1675) | | (89,5:99.6) | (98; 180)
, 98,0 % 1176 97,0 % 170
Podivke 2 | 150 1 94 3. 99 6) | (921,8;1501) | ®° | (89,5:99.6) | (126;230)
. 70,6 % 76,6 35,5 % 6,4
2 davky 1. rok B 604779 | 071157 | | 03.7.487) | 42:10,0)
54,5 % 28,5 36,0 % 5.4
3.rok 121 45 07636) | (18.7:43.6) | 20| (22.9:508) | (3.6:8.0)
65,8 % 69,9 17,9 % 3,1
Sorok | T 565 a3y | (447:1093) | 2| (89:304) | (2.4:4.0)
, 95,0 % 452 98,7 % 152
Podivke 1| 179 1 907977y | (346:592) | 78| (93.0:100) | (105:220)
49,1 % 16,2 81,7 % 35,2
| divka Lok | 167 1 413 560y | (24:21.1) | 71| (70.7:89.9) | (22.5: 55.2)
3ok | 147 354 % 9,8 sl | 656% 23,6
: (7,7;43,7) | (7,6;12,7) (52,3;77,3) | (13,9;40,2)
20,5 % 6,6 60,7 % 18,1
5. Tok 1321 (13.9.28.3) 63:82 |1 473,729 | (109;30,0)
, 95,5 % 369 95,7 % 161
C Podivke 1| 157 1 910982y | (281:485) | 70| (88,0:99.1) | (110;236)
1753
, 98,7 % 639 100 % _
Podivke 2 | 150 1 953,998y | (522:783) | %% | (94.8;100) (21 jgf)’
2 davky 552 % 212 93,7 % 73,4
Lok | 1831 467 63.6) | (15.6:289) | | (845:98.2) | (47.5: 113.4)
33,9 % 11,5 67,9 % 27,0
3. rok U1 0554300 | 84158 | 2% ] (540,797 | (15,6;46.,8)
28,4 % 8,5 67,8 % 294
Sorok | 6 5053760 | (64:11.2) |20 | (544:79.4) | (163:52.9)
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Skupina rSBA* hSBA**
Meningo- s davkou Casovy
kokova ockovacej bo d(l)y N >8 GMT N >8 GMT
skupina latky (95 % IS) (95 % 1S) 95%1IS) | (95%IS)
Nimenrix
, 95,0 % 2120 62,5 % 27,5
Podivke 1| 180 1 976 977y | (1601:2808) | 72 | (50.3:73.6) | (16.1;46.8)
209,0
65,3 % 57,2 95,8 % e
| divka I rok 1671 (575.725) | (39.9:82,0) | 72| (88.3:99.1) (219419 ’49)’
59.2 % 42,5 71,6 % 30,5
3. rok 1471 508.672) | (29.2:61,8) | ®7 | (593,82,0) | (18,7;49,6)
44.4 % 25,0 58,9 % 20,8
3. rok 1331 358.532) | (16,7:37.6) | 2% | 450,719 | (11,6;37,1)
, 94,9 % 2030 68,9 % 26,2
W-135 Podivke 1| 138 195 3. 978y | (1511;2728) | ®' | (55.7:80,1) | (16,0;43,0)
, 100 3533 97,1% 757
Podivke2 | 150 1 97 6. 100) | (2914:4283) | 70| (90,1:99,7) | (5501 041)
232.,6
. 77,6 % 123 98,5 % >
2 davky Lrok | 1431 609842y | (827:183) | © | (91.7: 100,0) (312618;43’)’
72,7 % 92,9 87,0 % 55,5
3.rok | 121 639:804) | (59.9:144) | 2% | (75.0:94.6) | (35.3:87.1)
50,4 % 37,1 63,6 % 19,5
Sorok L Ty 0:50.8) | (233:59.00 | ¥ | (47.8:77.6) | (10,7:35.2)
, 92,8 % 951,8 67,6% 412
Podivke 1 | 180 | gs5. 061y | (705:1285) | 7' | (55.5:78.2) | (23.7:71.5)
73,1 % 76,8 91,9 % 144
| divka Lok | 167 1 65 7.79.6) | (542:109.0) | ©% | (822:97.3) | (97.2:214,5)
3 ok | 147 61,9 % 58,0 o | 531% 17.3
: (53,5, 69.8) | (39,1;86,0) (40.2; 65,7) | (10,1;29,6)
47,4 % 36,5 61,5 % 243
3. rok 1331 387.562) | (23.6:562) | & | 486,73.3) | (143:41,1)
, 93,6 % 933 64,3% 31,9
Y Podivke 1| 157 1 956, 96.9) | (692:1258) | °° | (50.4:76,6) | (17,6;57.9)
, 99,3 % 1134 95,3% 513
Podivke2 | 150 1 953 100) | (944;1360) | ®* | (86.9:99.0) | (339;775)
. 79,7 % 112,3 87,9 % 143,9
2 davky 1. rok B 722.860) | (77.5:162,8) | °% | (76,7,95.0) | (88,5; 233,8)
68,6 % 75,1 61,5 % 24,1
3.rok | 121 595 767y | 48.7:115.9) | 2 | (47.0:747) | (13.3:43.8)
58,1 % 55,8 542 % 16,8
Sorok ) T g 6670) | (35.7:87.5) | 8| (39.2:68.6) | (9.0:31.3)

Analyza imunogenity sa uskuto¢nila v ATP kohorte.
M vzorky krvi sa odobrali 21 az 48 dni po o&kovani
*rSBA analyza vykonana v laboratériach PHE
**hSBA analyza vykonana v laboratériach GSK

rSBA a hSBA titre sa stanovovali v obdobi 10 rokov u deti, ktoré na zac¢iatku podstipili o¢kovanie
s jednou davkou Nimenrixu alebo MenC-CRM vo veku 12 az 23 mesiacov v klinickej stadii
MenACWY-TT-027. Pretrvavanie SBA titrov sa vyhodnocovalo v dvoch predizenych klinickych
studiach: MenACWY-TT-032 (do 5 rokov) a MenACWY-TT-100 (do 10 rokov) V klinickej stadii
MenACWY-TT-100 sa vyhodnocovala aj odpoved’ na jedint posiliiovaciu davku Nimenrixu
podavant 10 rokov po prvom ockovani s Nimenrixom alebo MenC-CRM. Vysledky st uvedené

v tabul’ke 6 (pozri ¢ast’ 4.4).
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Tabul’ka 6: rSBA a hSBA titre po jednorazovej divke Nimenrixu (alebo MenC-CRM) u batoliat
vo veku 12 aZ 23 mesiacov, pretrvavanie aZ do 10 rokov a po podani posiliiovacej
davky 10 rokov po prvom ockovani (klinické Stiidie MenACWY-TT-027/032/100)

. Skupina | « ) rSBA* hSBA**
Meningoko s ofkova- Ca-sovy
kova skupi- cou bod N >8 GMT N >8 GMT
na lithou (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
. 100 % 3707 91,2 % 59,0
Q] 5 5
Mesiac 17 12221 g5 4. 100) | (3327:4129)| 217 | (86.7:94.6) | (49.3:70,6)
64.4 % 35,1 52,3 % 8,8
(2) ) D) B D)
Rok 4™ 1451 45 8:78.1) | (194:634) | ** | (367:67.5) | (54:142)
73,5 % 374 35,6 % 52
0 0 (2) B D) B s
A Nimenrix | Rok 5% | 49| 5995 1y | (22.1:632) | # | (21.9:512) (3,4:7.8)
Rok 109 | 66,1 % 28,9 5 254 % 42
(pred posil.) (53,0, 77,7 (16,4; 51,0) (15,0; 38,4) (3,0; 5,9
(po 2 98,4 % 5122 . 100 % 1534
posil. )3 (91,3; 100) | (3 726;7 043) (94,2;100) | (1112;2117)
. 100 % 879 99,1 % 190,0
(1 5 5
Mesiac 117 12201 g¢ 3. ) 779:991) | ' | (96,8,99.9) (165; 219)
97,8 % 110 97,8 % 370
(2) > El
Rok 4 B 88299 | 627192 | P | (882,999 (214; 640)
77,6 % 48,9 91,7 % 216
2) s s b
Nimenrix | ROK3 Y1 634882 | 285:840) | ¥ | (80,0,97.7) (124; 379)
Rok 100 [ 82,3 % 128 0 91,7 % 349
red posil. (70,5, 90,8) | (71,1;231 (81,6; 97.2) 197; 619)
pred p
(po - 100 % 7164 5 100 % ég ggg.
11 \(3:4) . . . 5
posil.) (94,2; 100) | (5 478; 9 368) (93,9; 100) 48 274)
. 98,5 % 415 72,1 % 21,2
(]) B B B
¢ Mesiac 177 168 | o 17100y | (297:580) | ©® | (59.9:823) | (13.9:32.3)
80,0 % 137 70,0 % 91,9
) > s Py
ok Rok 4™ 1101 444975 | 226:832) | 10| (34.8:933) | (9.8:859)
Lo o 63,6 % 26,5 90,9 % 109
cia latka Rok 5 11 ) . 11 ) )
MenC (30,8:89.1) | (6,5;107) (58,7; 99.8) (21,2; 557)
CRM | Rok100 [ 87,5 % 86,7 s 93,3 % 117
e OSl11. 515 P ,Y; 513 P ,Y35
pred posil (61,7,984) | (29,0;259 (68,1; 99,8) 40,0; 344)
(po 6 100 % 5793 s 100 % (‘2% ?(5)2_
11 )34 . . . 5
posil.) (79,4; 100) | (3 631; 9 242) (78,2; 100) 50 086)
. 100 % 5395 79,7 % 38,8
(1 5 5
Mesiac 117 12221 g8 4. 100) | (4870,5976)] 77 | (73,0:853) (29,7; 50,6)
60,0 % 50,8 84.4 % 76,9
2) s s s )
Rok 4 B w3743 | 240108 | P | (705,935 (44,0; 134)
34,7 % 18,2 82,6 % 59,7
2) s s s b
W-135 Rok5 Y1 017,496 | 93353 | Y| (686,922 (35,1; 101)
Nimenrix | Rok 100 | 30,6 % 15,8 5 442 % 77
pre p()s1 . b ; b b ; bl b ; b bl ; bl
(pred posil.) (19,6:43,7) | (9.1;27.,6) (30,5; 58,7) (4,9: 12,2)
25911
0, 0,
('po(“) - 100 % o120 | 62 100 % 11925
posil.) (94,2; 100) %5 115) (94,2, 100) | (8716; 16 316)
. 100 % 2824 66,7 % 244
Q] 5 5
Mesiac 17 12221 g5 4. 100) | (2529:3153)] 2% | (597:73.1) | (18.6:32.1)
62,2 % 44.9 87.8 % 74.6
) > > s Py
Rok 4 B 465762 | 226:893) | M| (73.8:959) (44.,5; 125)
42,9 % 20,6 80,0 % 70,6
)] > > s Py
Y Nimenrix | RK3 Y1 088578 | 109:392) | P | (654:904) (38,7; 129)
Rok 100 [ 452 % 27,4 s 42,9 % 9,1
(pred posil.) (32,5; 58,3) (14,7; 51,0) (29,7; 56,8) (5,5;15,1)
7661
0, 0,
(P034) - 98.4 % (5 263; 6 100 % 12154
posil.)® (91,3; 100) 11150) (94,1;100) | (9 661; 15 291)
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Analyza imunogenity sa uskuto¢iiovala na ATP kohortach po¢as 1 mesiaca az 5 rokov po o¢kovani
a v posilnovacej ATP kohorte. Jedinci so suboptimalnou odpoved’ou na meningokokovu skupinu C (definovana
ako SBA titer pod vopred definovanou hrani¢nou hodnotou testu) mali dostat’ d’al$iu davku MenC ockovacej
latky pred 6. rokom. Tito jedinci boli vyliceni z analyzy v 4. roku a 5. roku, ale boli zahrnuti do analyzy
v 10. roku.
(1) Klinicka stidia MenACWY-TT-027
(2) Klinicka stidia MenACWY-TT-032
(3) Klinicka stidia MenACWY-TT-100
(4) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posiliiovacej davke v 10. roku.
*rSBA analyza vykonand v laboratériach GSK na vzorkach odobranych 1 mesiac po primarnom ockovani
a v laboratoriach PHE v UK pre nasledujuce ¢asové body, v ktorych sa odoberali vzorky.
**hSBA analyza vykonana v laboratoriach GSK a Neomed v Kanade pre ¢asové body v klinickej Stadii
MenACWY-TT-100.
odobratych

Pretrvavanie odpovede po posilniovacej davke

Klinicka stadia MenACWY-TT-102 vyhodnocovala pretrvavanie SBA titrov az do 6 rokov

po posiliovacej davke Nimenrixu alebo MenC-CRM 97 podavanych det’om, ktoré na zaciatku dostali
rovnaku ockovaciu latku vo veku 12 az 23 mesiacov v klinickej $tudii MenACWY-TT-039. Jedna
posilnovacia davka sa podala 4 roky po za¢iatocnom ockovani. Vysledky st uvedené v tabul’ke 7
(pozri Cast’ 4.4).

Tabulka 7: SBA a hSBA titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo MenC-CRM) u batoliat

vo veku 12-23 mesiacov, pretrvavanie v 4.roku a odpoved’ po posiliiovacej davke 4
roky po prvom ockovani (klinické Stiidie MenACWY-TT-039/048/102)

Menin- | Skupina rSBA* hSBA**
gk‘:)kv‘; s 02133“' Casovy bod N >8 GMT N >8 GMT
skupina | lithou (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
. 99,7 % 2205 77,2 % 19,0
(1) s s s
Mesiac | 334 | 08.4:100) | (2008:2422) |33 | (72.4: 81,6) (16,4;22,1)
Rok 40 . 28,9 %
(pred posil. 212 74’_5 /o 1?2 187 (22,5;35,9) 4.’8
Nimenrixom) (68,1;80,2) | (80,3; 156) (3,9;5.9)
. 100 % 7173 99,5 % 1343
(2,3) 5
A | Nimenrix | (PO POsil) 2141 08.3:100) | (6389:8054) |29%| (97.3:100) | (1119; 1612)
5 rokov o 0
po posiliiovacej 137 89’.8 % 2,29 135 53’.3 % 1,3'2
ool (83,4;943) | (163;322) (44.6; 62,0) (9,6; 18,3)
6 rokov o 0
po posiliiovacej | 134 | 22> % 297 130|  383% 14.4
ool (86,7;96,4) |  (214;413) (49,5; 67,0) (10,5; 19,7)
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Menin- | Skupina rSBA* hSBA**
i‘:)kv‘; s °°cl(‘)?lva' Casovy bod N >8 GMT N >8 GMT
skupina | lithou (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
. 99,7 % 478 98,5 % 196
(1) s s
Mesiac 1 341 084:1000 | @37:522) |2 (96.6:99.5) (175; 219)
(2)
?‘;:d“ il iz | 399% 12,1 00| 730% 31,2
If]’imerlfﬁxo'm) (33,3;46,8) | (9,6;15,2) (66,3; 79,0) (23,0; 42,2)
. 100 % 4512 100 % 15831
(2,3)
Nimenrix | (P Posil) 2151 083.100) | 3936:5172) |2%°| (98,3:100) | (13626; 18394)
5 rokov o o
po posiliiovacej 137 80’_3 % 6?’0 136 99’_3 /o 3.37
A (72,6, 86,6) | (48,1;90,5) (96,0; 100) (261; 435)
6 rokov o o
po posililovacej 134 71’_6 /o 3?’6 130 97’7 /o 2.59
A (63.2;79,1) | (28,6; 54,6) (93,4; 99,5) (195; 345)
C
. 97,5 % 212 81,9 % 40,3
(1) > B 3
Mesiac 1 211 920:995) | (170:265) | 10| (73,7: 88.4) (29,5; 55,1)
(2)
i;(;l;jvlenc- " 37,2 % 14.3 3| 484% 11.9
e | CRMu boosten (23,0;53,3) | (7,7;26,5) (30,2; 66,9) (5,1;27,6)
- . 100 % 3718 100 % 8646
(2,3)
oéf(:‘vl;{ia (Po posil.) B 91.8:100) | (2596:5326) | 23 | (89.4:100) | (5887: 12699)
litka SJOiziVlﬁo e | 23 | 783% 473 | 100% 241
gévie(4) vace) (56,3;92,5) | (19,0; 118) (85,2; 100) (139; 420)
6 rokov po o o
posiliiovacej 23 65’_2 % 3?’0 23 95’_7 /o 1?9
B ce® (42,7, 83,6) | (14,7;74,2) (78,1; 99,9) (94,1; 305)
. 100 % 2682 87,5 % 48,9
(1 5 >
Mesiac | 334 1 99,0 100) | (2453:2932) |2%®| (83,5:90,8) (41,2; 58,0)
()
F‘;lg d4 il o3 | 488% 30,2 1sg| 816% 483
le?imerr:r om) (41,9;557) | (21,9;41,5) (74,7; 87.3) (36,5; 63,9)
. 100 % 10950 100 % 14411
(2,3)
W-135 | Nimenrix | PO Posil) 2151 98.3: 100) | (9531; 12579) | %] (98.1:100) | (12972; 16010)
Soml;(;\i/lﬁovace' 137 | 883 % 184 136|  100% 327
gévf]’(e(4) ! (81,7;93,2) | (130;261) (97,3; 100) (276; 388)
6;OIZZiV1ﬁovace’ 134 | 858% 172 133 983 % 314
gévf]’(e(4) ! (78,7;91,2) | (118;251) (94,7; 99,8) (255; 388)
. 100 % 2729 79.3 % 30,9
Q] 5 5
Mesiac 1 334 1 99,0 100) | (2473:3013) |3 (74,5: 83,6) (25,8; 37,1)
()
F‘;lg d4 il o3 | 582% 373 123 659% 30,2
le?imerr:r om) (51,3;64,9) | (27.6;50.4) (56,8; 74.,2) (20,2; 45,0)
. 100 % 4585 100 % 6776
(2,3)
Y | Nimenrix | P Posil) 2151 083 100) | (4129:5003) |'7*| (97,9: 100) (5961; 7701)
gévke(4) J (87,0;96,4) |  (191; 368) (93,7; 99,5) (321; 495)
gévke(4) ! (88,6;97,4) |  (189;359) (93,5; 99,5) (253; 394)

Analyza imunogenity sa uskutociiovala na ATP kohorte pre kazdy ¢asovy bod.

(1) Klinicka stadia MenACWY-TT-039
(2) Klinicka stadia MenACWY-TT-048

(3) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posiliiovacej davke v 4. roku.
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(4) Klinicka stadia MenACWY-TT-102
*rSBA analyza vykonana v laboratériach GSK na vzorkach odobranych 1 mesiac po primarnom oc¢kovani
a v laboratoriach PHE v UK pre nasledujice ¢asové body, v ktorych sa odoberali vzorky.
**hSBA analyza vykonana v laboratoriach GSK a Neomed v Kanade pre ¢asové body v klinickej Stadii
MenACWY-TT-102.

Imunogenita u deti vo veku 2 az 10 rokov

V klinickej studii MenACWY-TT-081 sa preukazala noninferiorita jedinej ddvky Nimenrixu oproti
d’al$ej registrovanej ockovacej latke MenC-CRM v zmysle odpovede na skupinu C vyvolanej
ockovacou latkou [94,8 % (95 % IS: 91,4; 97,1) a resp. 95,7 % (95 % IS: 89,2; 98,8)]. GMT protilatok
boli nizsie v skupine s Nimenrixom [2 795 (95 % IS: 2 393; 3 263)] oproti skupine s ockovacou latkou
MenC-CRM [5 292 (95 % IS: 3 815; 7 340)].

V klinickejstadii MenACWY-TT-038 sa preukézala noninferiorita jedinej davky Nimenrixu
oproti registrovanej ockovacej latke ACWY-PS v zmysle odpovede na Styri skupiny meningokokov,
ako je uvedené v tabul’ke 8).

Tabulka 8: rSBA* titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u deti vo veku
2 az 10 rokov (klinicka studia MenACWY-TT-038)

Mening Nimenrix" Ockovacia laitka ACWY-PS®
okokovi [ VR GMT N VR GMT
skupina (95 % IS) (95 % IS) (95 % 1S) (95 % 1S)
89,1 % 6 343 64.6 % 2283
A %) 863.919) (5 998: 6 708) 192 (57.4;71.3) (2023; 2 577)
96,1 % 4813 89,7 % 1317
C |9 044974 (4 342; 5 335) 234 (85,1: 93,3) (1.043; 1 663)
97,4 % 11 543 82,6 % 2158
W-135 1 691 | 959.984y | (10873;12255) | 23° (77.2: 87.2) (1 815; 2 565)
92,7 % 10 825 63,8 % 2613
Y |73 (905945 | 023311450 | 24 (62,5: 74,6) (2237, 3 052)

Analyza imunogenity sa uskuto¢nila v ATP kohorte.

(M vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po ockovani

VR: odpoved’ na ockovaciu latku definovana ako podiel jedincov s:

e titrami rSBA >32 u jedincov, ktori boli na zaciatku séronegativni (t.]. titre rSBA pred ockovanim < 8)

e najmenej 4-nasobnym zvysenim titrov rSBA od obdobia pred ockovanim po obdobie po ockovani u jedincov,
ktori boli na zaciatku séropozitivni (t.j. titre rSBA pred o¢kovanim > 8)

*rSBA analyza vykonand v laboratériach GSK

Pretrvavanie SBA titrov sa hodnotilo u deti, ktoré na zaciatku podstupili o¢kovanie v klinickej Stadii
MenACWY-TT-081, ako je uvedené v tabul’ke 9 (pozri Cast’ 4.4).

45



Tabul’ka 9: rSBA a hSBA titre az do 44 mesiacov po Nimenrixe (alebo MenC-CRM) u deti,
ktoré mali v ¢ase ofkovania 2 aZ 10 rokov (klinicka §tidia MenACWY-TT-088)

Meningo| Skupina Casovy bod rSBA* hSBA**
kokovi |s o&kovacou (me_siyace) N >8 GMT N >8 GMT
skupina | latkou (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
86,5 % 196 25,6 % 4.6
A Nimenrix 32 1931 80,9:91,0) (144:267) | % | (16,9:358) (3.3;6.3)
14 19 85,7 % 307 % 25,8 % 4.8
(79.,9; 90.4) (224; 423) (17,1; 36,2) (3.4;6.7)
64,6 % 34,8 95,6 % 75,9
Nimenrix 32 921 574.7113) | 60:464) | 7| (89,0;988) (53.4; 108)
14 129 37,0 % 14,5 o 76,8 % 36,4
c (30,1;443) | (10,9;19.2) (66,2:854) | (23,1;57.2)
. . 76,8 % 86,5 90,9 % 82,2
Ocl';‘iﬁ‘lc‘“ 32 69 | (65.1:86.1) @73:158) | 2| (75.7:98.1) (34,6 196)
45,5 % 31,0 64,5 % 38,8
MenC-CRM| 44 6 | G31582) | (166:580) | 21| (454:80.8) | (13.3:113)
0, 0
1 193 77.2 % 214 %6 84,9 % 69,9
W-135 | Nimenrix (70,6; 82.9) (149; 307) (75,5, 91,7) (48,2; 101)
14 129 68,3 % 103 o7 80,5 % 64,3
(61,1; 74.8) (72,5; 148) (70,6:88.2) | (42,7 96.8)
0, o
1 103 81,3 % 227 ol 81,3 % 79,2
v Nimenrix (75.1; 86.6) (165; 314) (71,8; 88.7) (52,5, 119)
14 19 62,4 % 78,9 76 82,9 % 127
(55.1; 69.4) (54,6; 114) (72,5; 90.6) (78,0; 206)

Analyza imunogenity sa uskutocnila v ATP kohorte urcenej pre hodnotenie pretrvavania imunitnej odpovede
upravenej vzhl'adom na kazdy ¢asovy bod.
*rSBA analyza vykonand v laboratériach PHE v UK
**hSBA analyza vykonanav laboratoriach GSK

Pretrvavanie hSBA titrov sa hodnotilo 1 rok po o¢kovani u deti vo veku 6 az 10 rokov, ktoré na

zaciatku podstupili o¢kovanie v klinickej §tadii MenACWY-TT-027 (tabul’ka 10) (pozri Cast’ 4.4).

Tabulka 10: hSBA* titre po jedinej divke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u deti vo veku
6 aZ 10 rokov a pretrvavanie 1 rok po ockovani (klinické Studie MenACWY-TT-

027/028)
. o , Pretrvavanie imunitnej odpovede
Mening Skupina “ ,1 .m;?[lac :g 001;0,;?[,“:)2 po 1 roku
okokova | s o¢kovacou (Stidia MenACWY-TT-027) (Studia MenACWY-TT-028)
skupina latkou N >8 GMT N >8 GMT
(95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
L 80,0 % 53.4 16,3 % 3,5
Nimenrix | 105 1 7y Vg7 0y | 373.762) | %% | (9.8:24.9) (2,7, 4.4)
A Oc¢kovacia o 4,1 o 2,5
ka |35 | TR eees | s | 30 (1,9 3.3)
ACWY-PS 5 49 15 195
L 89,1 % 156 95,2 % 129
Nimenrix | 101 ] g 3. g4 4y 99.3:244) | 'O | (89.2:98.4) (95.,4; 176)
C Ocl';‘;gc‘a - 39,5 % 13,1 . 32,3 % 7.7
ACWY.PS (24,0; 56,6) (5,4: 32,0) (16,7; 51,4) (3,5:17,3)
o 95,1 % 133 100 % 257
Nimenrix | 103 1 g9 5. 98 4y 99.9:178) | ' | (96,5; 100) (218; 302)
W-135 Oc;:i(&:cm 15 343 % 5.8 . 12,9 % 3.4
ACWY-PS (19,1552.2) (3.3;9.9) (3,6; 29,8) (2,0; 5.8)
o 83,1 % 95,1 99,1 % 265
Nimenrix | 89 | 537,90 9 624:145) | 1% (94.9; 100) (213; 330)
Y Ocl':,“g:m - 438 % 12,5 6 33,3% 9,3
ACWY.PS (26,4; 62.,3) (5,6; 27,7) (18,6; 51,0) (4,3;19,9)
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Analyza imunogenity sa uskuto¢nila v ATP kohorte pocas pretrvavania v 1. roku.

hSBA analyza sa nevykonavala pre deti vo veku 2 az < 6 rokov (v ¢ase ockovania).
*hSBA analyza vykonana v laboratoriach GSK

SBA titre sa stanovovali pocas 10 rokov u deti, ktoré sa na zaciatku ockovali s jednou davkou

Nimenrixu alebo ACWY-PS vo veku 2 az 10 rokov v klinickej $tadii MenACWY-TT-027.
Pretrvavanie SBA titrov sa vyhodnocovalo v dvoch predizenych klinickych $tadidch: Men ACWY-
TT-032 (az do 5 rokov) a MenACWY-TT-100 (az do 10 rokov). V klinickej stadii MenACWY-TT-
100 sa vyhodnocovala aj odpoved’ na jedinu posiliiovaciu davku Nimenrixu podavana 10 rokov po
zaciatocnom ockovani s Nimenrixom alebo ACWY-PS. Vysledky st uvedené v tabul’ke 11 (pozri
Cast’ 4.4).

Tabul’ka 11: rSBA a hSBA titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u deti vo
veku 2 - 10 rokov, pretrvavanie aZ do 10 rokov a po podani posiliiovacej davky
10 rokov po zacdiato¢nom o¢kovani (klinické studie MenACWY-TT-027/032/100)

Meningo | Skupina rSBA* hSBA**
kokova | s ofkovaco | Casovy bod N >8 GMT N >8 GMT
skupina | u litkou (95 % IS) (95 % IS) ©5%1IS) | (95 %IS)
. 100 % 7301 81,1% 57.0
Q)] 5) ’ ’
Mesiac 1 25| 98.4:100) | (6586:8093) | 11| (72,5:87.9) | (40.3:80,6)
90,8 % 141
)] ’ (6) - -
Rok5 B (833:957) | (982:203%) | ™2
79,6 % 107 41,1 % 6,5
. 0 (3) B D) D)
Nimenrix | Rok 6 Bl 03870 | 660:174) | 20 | 30.8:520) | (48:8.8)
Rok 100 | 89.0% 96,3 o | 339% 45
(pred posil.) (79.5:95,1) | (57,1; 163) 223:47,0) | (3.3:6.2)
. 95,9 % 4626 100 % 1213
(3.4 ’
A (po posil.) T4 (886:992) | (3041:7039) | ® | (95.1:100) | (994: 1481)
. 100 % 2033 25.7% 4
(@] 5) 4 ’
Mesiac 1 51 (952:100) | (1667:2480) | 2 | (12.5:433) | (2.6:6.5)
15,4 % 471
) ’ ’ (6) . .
Otkovacia | ROX3 B 1,9,454) 37,60 | ™
latka 12,5 % 58 333 % 5.0
(3) ) B ) 1)
ACWY-ps |Rok© 2 27324 (3,5: 9.6) 2V ag 5700 | 3.0 11,7
Rok 100 S 235% 8.0 o | 294% 6.2
(pred posil.) (6,8;49,9) (3,3;19,3) (10,3; 56,0) (2,4; 15,7)
. 100 % 6414 100 % 211
(3.4
(po posil.) 7] 8051000 | 3879;10608) | 7 | (80,5; 100) (131; 340)
. 100 % 2435 89,7 % 155
Q)] 5) ’
Mesiac | 2251 (984:100) | 2106;2816) | %7 | (82,3:94.8) (101; 237)
90,8 % 79.7
) > > (6) . .
Roks B 833:957) | (560:113) | ™2
82,7 % 193 93.8 % 227
. . 3) ) .
Nimenrix | Rok 6 Bl 137806 | (21:308) | 7 | 87.0:92.7) | (261:700)
Rok 100 N TR 181 5| 918% 222
(pred posil.) (75,0:923) | (106;310) (83,0:96,9) |  (129;380)
. 100 % 4020 100 % 15 544
(3.4
(poposil)™™ | 74 1 95 1. 100) | (3319:4869) | 7' | (94.9:100) | (11735;20 588)
C . 100 % 750 39,5 % 13.1
(@] 5) 4 ’
Mesiac 1 T4 9501000 | (555:1014) | 38| (24.0:56.6) | (5.4:32.0)
100 % 128
Rok 5@ 13 n/a® - -
Ockovaca (753:100) |  (56.4;291)
; N 792 % 98,7 100 % 235
litka  |Rok 6 2 : : 2 . :
PP, (57.8:92,9) | (42.2;231) (85,8 100) |  (122; 451)
Rok 100 S 765% 96,2 o | 100.0% 99.1
(pred posil.) (50,1; 93.,2) (28,9; 320) (80,5; 100) (35,8; 274)
44794
. 100 % 15101 94,1
(po posil.)®® | 17 i ] 17 > (10 112;
(80,5: 100) | (7099; 32 122) (713:999) | o8 440
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Meningo | Skupina 5 rSBA* hSBA**
kokova | s ofkovaco | Casovy bod N >8 GMT N >8 GMT
skupina | u litkou (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
. 100 % 11777 95,3 % 134
(1) (5) s
Mesiac 1 2251 (98.4:100) | (10 666: 13 004) | 197 | (89.4:985) |  (101; 178)
78,6 % 209
2) ’ (6) — -
Rok 5 B (69.0:862) |  (128:340) | ™2
73,5 % 265 81,5 % 62,5
. 0 (3) B D) B
Nimenrix | Rok 6 B 1 (63.6:81.9) (155; 454) 2 | (72,1:889) | (42,0:93.1)
Rok 100 | 689% 206 5 61,0 % 17,5
(pred posil.) (57,15 79.2) (109; 392) (47.4;73,5 | (10,5,29.2)
. 100 % 27944 100 % 6965
(3.4)
W-135 (po posil.) " (95,1;100) | 22214;35153) | 7 | (95,1100 | (5274;9 198)
Mosiac 100 7 100 % 2186 150 | 343 % 5.8
(95,2:100) | (1723;2774) (19,1;52,2) (3.3,9,9)
0% 4,0
2) > (6) . -
Otkovacia | RoX3 B 0,0,247) (4,0; 4,0) n/a
latka 12,5 % 7,6 30,4 % 7,0
3) s s 5 >
ACWY-ps |Rok© 2 (27324 (3.,7; 15.,6) B 132,529 | (2.9:169)
Rok 10® | 235% 15,4 s 26,7 % 41
(pred posil.) (6,8;49,9) (4,2; 56,4) (7,8; 55,1) (2,0; 8,5)
. 94,1 % 10 463 100 % 200
3.4) )
(po posil.) 71 (713:99.9) | (3254:33646) | > | (782:100) |  (101; 395)
. 100 % 6641 83,0 % 93,7
(1) (5) > ’
Mesiac 1 2251 (98.4:100) | (6044:7297) | 2Y | (73.8:89.9) | (62.1; 141)
78,6 % 143
2) ’ (6) — -
Rok 5 B (69.1:862) |  (88.0:233) | ™2
71,4 % 136 65,2 % 40,3
. 0 (3) B s B
Nimenrix |Rok 6 B (61,4:80,1) |  (82,6;225) 89 | (543,750) | (23.9;68.1)
Rok 100 | 676% 98,5 6 72,3 % 35,7
(pred posil.) (55.,7; 78,0) (54,3; 179) (59.8:82,7) | (21,0;60.6)
. 100 % 7530 100 % 11 127
(3.4)
v (po posil.) T 95.1:100) | (5828:9729) | " | (95.1:100) | (8909; 13 898)
. 100 % 1410 43,8 % 12,5
(1) (5) 4 ’
Mesiac | 51 (952:1000 | (1086;1831) | 22 | (26.4:62.3) (5,6, 27,7)
7.7 % 5,5
) > > (6) - -
Otkovacia | RoX3 B 02:,36,0) Q7L | e
latka 20,8 % 11,6 25,0 % 7,3
(3) B B B )
ACWY-ps |Rok© 2 7140 (4,7, 28,7) 24 1 (9.8:46,7) (2,7:19,8)
Rok 10® 0 17,6 % 10,2 4 35,7 % 7.8
(pred posil.) (3,8;43,4) (3,5;30,2) (12,8; 64,9) (2,5;24,4)
. 100 % 6959 100 % 454
(3.4)
(po posil.) 71 05:1000 | 3637:13317) | 7 | (80,5; 100) (215; 960)

Analyza imunogenity sa uskutociiovala na ATP kohorte pre kazdy ¢asovy bod. Jedinci so suboptimalnou
odpoved’ou na meningokokovt skupinu C (definovana ako SBA titer pod vopred definovanou hrani¢nou
hodnotou testu) mali dostat’ d’al$iu davku MenC ockovacej latky pred 6. rokom. Tito jedinci boli vyluceni
z analyzy v 5. roku, ale boli zahrnuti do analyzy v 6. roku a 10. roku.
(1) Klinicka stadia MenACWY-TT-027
(2) Klinicka stadia MenACWY-TT-032
(3) Klinicka stadia MenACWY-TT-100
(4) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posiliiovacej davke v 10. roku.
(5) vratane deti vo veku 6 az < 11 rokov. hSBA analyza sa nevykonavala pre deti vo veku 2 az < 6 rokov
(v ¢ase ockovania).
(6) podla protokolu pre klinicka §tadiu MenACWY-TT-032, hSBA sa pre tito vekovu skupinu nemeralo
v 5. roku.
*rSBA analyza vykonand v laboratériach GSK na vzorkach odobranych 1 mesiac po primarnom ockovani
a v laboratoriach PHE v UK pre nasledujice ¢asové body, v ktorych sa odoberali vzorky.
**hSBA analyza vykonana v laboratoriach GSK a v Neomed v Kanade pre ¢asové body v klinickej studii
MenACWY-TT-100.
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Imunogenita u dospievajucich vo veku 11 az 17 rokov a u dospelych vo veku > 18 rokov

V dvoch klinickych $tudiach, ktoré boli vykonané s dospievajiicimi vo veku 11 az 17 rokov (Studia
MenACWY-TT-036) a s dospelymi vo veku 18 az 55 rokov (Stidia MenACWY-TT-035), bola podana
bud’ jedna davka Nimenrixu, alebo jedna davka oCkovacej latky ACWY-PS.

Preukazala sa imunologicka noninferiorita Nimenrixu oproti o¢kovacej latke ACWY-PS v zmysle
odpovede na ockovaciu latku uvedent v tabul’ke 12.

Tabul’ka 12: Titre rSBA* po jednorazovej diavke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u dospievajicich
vo veku 11 - 17 rokov a u dospelych vo veku 18 az 55 rokov (klinické Studie
MenACWY-TT-035/36)

Meningok Skupina Klinicka §tidia MenACWY-TT-036 Klinicka §tiidia MenACWY-TT-035
okovd | Oéﬁgiaco (11 — 17 rokov)® (18 — 55 rokov)®
skupina | ° O(CAMO [T VR GMT N VR GMT
(95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)

Nimenrix | < 85,4 % 5928 a3 80,1 % 3625
(82,1; 88.2) (5 557; 6 324) (77,0; 82,9) | (3 372:3897)

A Ocl';‘g:c‘a 101 77,5 % 2947 . 69,8 % 2127
ACWY.PS (70,9; 83,2) (2 612; 3 326) (63,8;75.4) | (1909;2 370)

Nimenrix 642 97,4 % 13110 849 91,5 % 8 866
(95,8;98,5) | (11939; 14 395) (89,4;93,3) | (8011;9812)

C Ocl';‘:gc‘a - 96,7 % 8 222 258 92,0 % 7371
ACWY.PS (93,3; 98,7) (6 807 9 930) (88,3;94,9) | (6297;8 628)

Nimenrix 639 96,4 % 8 247 360 90,2 % 5136
(94,6; 97,7) (7 639; 8 903) (88,1;92,1) | (4699;5614)

W-135 Ocl';‘:gc‘a o6 87,5 % 2633 253 85,5 % 2 461
ACWY.PS (82,3; 91,6) (2299; 3 014) (80,9;89.4) | (2081;2911)

Nimenrix | . 93,8 % 14 086 062 87,0 % 7711
(91,6;95,5) | (13 168; 15 069) (84,6;89.2) | (7100;8 374)

Y Ocl';‘g:c‘a 210 78,5 % 5066 288 78,8 % 4314
ACWY.PS (72,5; 83,8) (4 463; 5751) (73,6;83,4) | (3782;4921)

Analyza imunogenity sa uskutocnila v ATP kohorte.
(1) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po oc¢kovani
VR: odpoved’ na ockovaciu latku definovana ako podiel jedincov s:
e rSBA titre > 32 pre jedincov, ktori boli na zaciatku séronegativni (tzn. rSBA titre pred ockovanim < 8)
e najmenej 4-nasobné zvySenie rSBA titrov z titrov pred o¢kovanim na titre po o¢kovani pre jedincov, ktori
boli na zaciatku séropozitivni (tzn. rSBA titre pred ockovanim > 8)
*rSBA analyza vykonana v laboratériach GSK

rSBA titre sa stanovovali pocas 10 rokov u jedincov, ktori sa na zaciatku ockovali jednou davkou
Nimenrixu alebo ACWY-PS vo veku 11 az 17 rokov v §tidii MenACWY-TT-036. Pretrvavanie rSBA
titrov sa vyhodnocovalo v dvoch prediZenych tudidch: Men ACWY-TT-043 (az do 5 rokov)

a MenACWY-TT-101 (az do 10 rokov). V klinickej studii MenACWY-TT-101 sa vyhodnocovala aj
odpoved’ na jedinu posiliiovaciu davku Nimenrixu podanua 10 rokov po za¢iatocnom o¢kovani

s Nimenrixom alebo ACWY-PS. Vysledky st uvedené v tabul’ke 13.
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Tabulka 13: rSBA* titre po jednorazovej divke Nimenrixu (alebo ACWY-PS) u dospievajiicich
vo veku 11 aZ 17 rokov, pretrvavanie aZ do 10 rokov a po podani posiliiovacej

davky 10 rokov po zaciatoénom ockovani (klinické Stidie MenACWY-TT-

036/043/100)

Meningo Casovy bod Nimenrix ACWY-PS ockovacia latka
kokovi y N >8 GMT N >8 GMT
skupina (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)

. 100 % 5929 99,6 % 2947
Q] 5
Mesiac 1 6741 (995.100) | (5557,6324) | 22* | (97.5:100) | (2612:3326)
92,9 % 448 82,7 % 206
2) b b
Rok3 491 90,15 95,1) 381:527) | 0| (75.6,88.4) (147; 288)
97,5 % 644 93,0 % 296
® ’ ’

A |RokS 2361 (945, 99.1) (531; 781) 86 1 (854:97.4) (202; 433)
Rok 10® 6o | B832% 248 . 80,4 % 143
(pred posil.) (78,8; 90,3) (181; 340) (66,9;90,2) | (80,5;253)

. 100 % 3760 100 % 2956
(3.4)
(po posil.) 1621 977.100) | 3268:4326) | °' | (93.0:100) | (20414282
. 100 % 13 110 100 % 8222
Q]
Mesiac 1 6731 (99.5:100) | (11939; 14395) | 22* | (98.4:100) | (6808:9 930)
91,1 % 371 150 86,0 % 390
(2) > )
Rok3 491 (88.1: 93,6) (309; 446) (79,4; 91,1) (262; 580)
88,6 % 249 87,1 % 366
(2) > )

€ |RokS 2361 (83.8.92.3) (194; 318) 851 (78,0,93.4) (224; 599)
Rok 100 6| 90.1% 244 51 82,4 % 177
(pred posil.) (84,5; 94.2) (182; 329) (69,1;91,6) | (86,1;365)

. 100 % 8 698 100 % 3879
(3.4
(po posil.) 1620 977.100) | (7391:10235) | 21 | (93.0:100) | (2715: 5 544)
. 99,9 % 8 247 100 % 2633
(1 >
Mesiac 1 678 | 99.2:100) | (7639:8903) | 22* | (984:100) | (2299;3 014)
82,0 % 338 150 30,0 % 16,0
2) ) ) )
Rokc 3 91 (78,1 85.4) (268; 426) (22,8;38,0) | (10,9;23.,6)
86,0 % 437 34,9 % 19,7
_ 2) ) ) )
W-135 | Rok 5 2361 (80,9:90.2) (324; 588) 86 | (249:459) | (11,8:32.9)
Rok 10® 6| TL6% 146 51 43,1 % 16,4
(pred posil.) (64,0,784) |  (97,6;217) (29.3; 57.8) (9,2; 29.4)
. 100 % 11243 100 % 3674
(3.4)
(po posil.) 1621 97.7.100) | (9367,13496) | >1 | (93.0:100) | (2354;5734)
. 100 % 14 087 100 % 5066
Q]
Mesiac 1 677 (99.5:100) | (13 168; 15069) | 22* | (98.4:100) | (4463:5751)
93,1 % 740 150 58,0 % 69,6
(2) > ) B
Rok3 91 903:95.3) (620; 884) (49,7;66,0) | (44,6; 109)
96,6 % 1 000 66,3 % 125
® , ’

Y |RokS 236 934.985) | 24:1214) | 20| (553:76.1) | (71.2:219)
Rok 100 6| 907% 447 . 49,0 % 32,9
(pred posil.) (85,2; 94,7) (333; 599) (34,8;63,4) | (17,1;63,3)

. 100 % 7585 98,0 % 3296
(3.4 5
(po posil.) 1621 977.100) | (6748:8525) | ! | (89.6:100) | (1999: 5 434)

Analyza imunogenity sa uskutocnila v ATP kohorte pre kazdy casovy bod.
(1) Klinicka $tidia MenACWY-TT-036
(2) Klinicka $tidia MenACWY-TT-043
(3) Klinicka stidia MenACWY-TT-101

(4) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posiliiovacej davke v 10. roku.

*rSBA analyza vykonand v laboratériach GSK na vzorkach 1 mesiac po primarnej vakcinacii a v laboratériach
PHE v Spojenom kralovstve pre nasledujuce casové body, v ktorych sa odoberali vzorky.




Pretrvavanie hSBA sa hodnotilo do 5 rokov po o¢kovani u dospievajucich a dospelych, ktori na
zaciatku podstupili o¢kovanie v §tidii MenACWY-TT-052, ako je uvedené v tabul’ke 14 (pozri Cast’

4.4).

Tabul’ka 14: hSBA* titre po jednorazovej davke Nimenrixu u dospievajucich a dospelych vo

veku 11 az 25 rokov a pretrvavanie aZ do 5 rokov po o¢kovani (klinické

Stiidie MenACWY-TT-052/059)

Me“s‘l‘(‘ﬁgzg’;“’va C:i‘:ivy N > 8 (95 % IS) GMT (95 % IS)
Mesiac 10 | 356 82,0 % (77,6: 85.9) 58,7 (48,6 70.9)
A Rok 1?0 350 29.1 % (24.4; 34.2) 54 (4.5:64)
Rok 50 141 48.9 % (40.4: 57.5) 8.9 (6.8: 11.8)
Mesiac 10 | 359 96,1 % (93,5; 97.9) 532 (424: 668)
C Rok 10 336 94.9 % (92.0: 97.0) 172 (142: 207)
Rok 50 140 92.9 % (87,3; 96,5) 94.6 (65.9; 136)
Mesiac 10 | 334 91.0 % (87.4: 93.9) 117 (96.8: 141)
W-135 Rok 10 327 98.5 % (96.5; 99.5) 197 (173; 225)
Rok 50 138 87.0 % (80,2: 92.1) 103 (76,3: 140)
Mesiac 10 | 364 95.1 % (92,3 97.0) 246 (208: 291)
Y Rok 1?0 356 97.8 % (95,6; 99,0) 272 (237:311)
Rok 50 142 94.4 % (89.2: 97.5) 225 (174: 290)

Analyza imunogenity sa uskutoénila v ATP kohorte uréenej pre hodnotenie pretrvavania imunitnej odpovede
upravenej vzhl'adom na kazdy ¢asovy bod.

(1) stadia MenACWY-TT-052

(2) stadia MenACWY-TT-059
*hSBA analyza vykonana v laboratoriach GSK

rSBA titre sa stanovovali pocas 10 rokov u jedincov, ktori sa na zaciatku ockovali jednou davkou
Nimenrixu alebo ACWY-PS vo veku 11 az 55 rokov v klinickej $tudii MenACWY-TT-015.
Pretrvavanie rSBA titrov sa vyhodnocovalo v dvoch predizenych klinickych $tadiach: Men ACWY-
TT-020 (az do 5 rokov) a MenACWY-TT-099 (az do 10 rokov). V klinickej stadii MenACWY-TT-
099 sa vyhodnocovala aj odpoved’ na jedint posiliiovaciu davku Nimenrixu podavanu 10 rokov

po zaciato¢nom o¢kovani s Nimenrixom alebo ACWY-PS. Vysledky su uvedené v tabulke 15.
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Tabulka 15:

rSBA* titre po jednorazovej davke Nimenrixu (alebo ACWY-PS)

u dospievajucich a dospelych vo veku 11 az 55 rokov, pretrvavanie az
do 10 rokov a po podani posiliiovacej davky 10 rokov po zaciatoénom oc¢kovani
(Studie MenACWY-TT-015/020/099)

Meningo Nimenrix Ockovacia laitka ACWY-PS
kokova | Casovy bod N >8 GMT N >8 GMT
skupina 95%IS) | (95%]1S) 95 %IS) | (95%IS)

. 100 % 4945 100 % 2190
Q)
Mesiac 1 3231 980 100) | (4452,5493) | 12| (96,8, 100) | (1 858, 2 582)
95,3 % 365 76,5 % 104
(2) > B
Rokc4 B 842:994) | (226:500) |17 (5015932 | (31,0;351)
84.3 % 190 57,9 % 37,0
(2) > B B
A |RokS U 7149300 | (108:335) | 1 133.5:79.7) | (12.6; 109)
Rok 10® 1ss| 78.1% 154 s | T12% 75,1
(pred posil.) (70,7;84,3) | (108;219) (56,9;82,9) | (41,4; 136)
. 100 % 4060 100 % 3585
(3.4)
(po posil.) 1551 97.6:100) | (3384:4870) | 22 | (93.2: 100) | (2 751 4 672)
. 99,7 % 10 074 100 % 6 546
Q) >
Mesiac 1 3T 98.4:100) | (8700, 11 665) | 14| (96.8: 100) | (5 048: 8 488)
76,7 % 126 412 % 16,7
2) » s s
Rokc4 Bl 614:882) | 61.6:258) |7 |84 6n1)| (5.7:48.7)
72,5 % 78,5 38,9 % 17,3
2) ) ) s s
c |RokS ST ss3:841) | @18 147 | 1B (173:643) | (6,0;49.7)
Rok 10® (sa| 909% 193 s | 885% 212
(pred posil.) (85,2;94,9) | (141;264) (76,6;95,6)| (110;412)
13 824
. 100 % 98,1 % 3 444
(3.4) . P
(po posil.) 1551 97.6: 100) (1170 5;9())’ 32 | (89.7: 100) | (1 999: 5 936)
. 99,7 % 8577 100 % 2970
(1 )
Mesiac 1 34071 98.4:100) | (7615:9660) | 14| (96.8:100) | (2 439: 3 615)
90,7 % 240 17,6 % 8,3
(2) > B ’
Rok 4 Bl 779:974) | (128:450) | 7| 38:434) | (3.6:19.5)
86,3 % 282 31,6 % 15,4
(2) > B )
w-135 | ROk UL 37.043) | (146:543) | 10| (12.6:56.6) | (5.7:41.9)
Rok 10® 1sq| 4% 166 s | 212% 10,9
(pred posil.) (63,6;78,4) | (107;258) (11,1;347) | (6,1;19.3)
23431
. 100 % 98,1 % 5793
(3.4) . 5
(po posil.) 1351 97,6 100) (3117 63 4511)’ 32| (89,7: 100) | (3 586; 9 357)
. 100 % 10315 100 % 4574
1
Mesiac 1 3401 98.9:100) | (9317; 11 420) | '1* | (96,8: 100) | (3 864; 5 414)
86,0 % 443 47,1 % 30,7
(2) > B B
Rolc4 Bl n047) | 230,853 | 17 23.0:722)]  (9,0: 105)
92,2 % 770 63,2 % 74,1
(2) > 9 9
Y |Roks5 U R 97.8) | @39:1351) | 12 | (384:83,7)| (21,9:250)
Rok 10® 1sq| 864% 364 sy | 6L5% 56,0
(pred posil.) (79.9;91,4) |  (255;519) (47,0,74,7) | (28.8; 109)
(poposil)® | 155 | 100% 8958 s | 100% 5138

(97.6; 100)

(7 602; 10 558)

(93,2; 100)

(3528;7482)

Analyza imunogenity sa uskutocnila v ATP kohortach pocas 1 mesiaca az 5 rokov po ockovani a v posiliiovace;j
ATP kohorte.
(1) stadia MenACWY-TT-015
(2) stadia MenACWY-TT-020
(3) stadia MenACWY-TT-099
(4) vzorky krvi sa odoberali 1 mesiac po posiliiovacej davke v 10. roku.
*rSBA analyza vykonana v laboratériach GSK na vzorkach 1 mesiac po primarnej vakcinacii a v laboratdriach
PHE v Spojenom kralovstve pre nasledujuce ¢asové body, v ktorych sa odoberali vzorky.
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V samostatnej klinickej §tidii (MenACWY-TT-085) jedna davka Nimenrixu bola podané 194
dospelym Libanon¢anom vo veku od 56 rokov (vratane 133 vo veku od 56 do 65 rokov a 61 vo veku >
65 rokov). Percento jedincov s titrami rSBA (zmerané v laboratoriach GSK) > 128 pred o¢kovanim
bolo v rozsahu od 45 % (skupina C) do 62 % (skupina Y). Celkovo 1 mesiac po ockovani percento

s titrami rSBA > 128 bolo v rozsahu od 93 % (skupina C) do 97 % (skupina Y). V podskupine vo veku
> 65 rokov percento s titrami rSBA >128 1 mesiac po ockovani bolo v rozsahu od 90 % (skupina A)
do 97 % (skupina Y).

Odpoved’ na podanie posiliiovacej davky jedincom, ktoré sa v minulosti o¢kovali konjugovanou
meningokokovou o¢kovacou latkou proti Neisseria meningitidis

Ockovanie s posilinovacou davkou Nimenrixu sa Studovalo u jedincov vo veku od 12 mesiacov, ktori
podstupili zakladné o¢kovanie s monovalentnou (MenC-CRM) alebo kvadrivalentnou konjugovanou
meningokokovou oc¢kovacou latkou (MenACWY-TT). Pozorovali sa mohutné pamitové odpovede na
antigén(y) pri zékladnom ockovani (pozri tabul’ky 6, 7, 11, 13 a 15).

Odpoved’ na Nimenrix u jedincov v minulosti o¢kovanych &istou polysacharidovou ockovacou latkou
proti Neisseria meningitidis

V studii MenACWY-TT-021 vykonanej s jedincami vo veku 4,5 az 34 rokov bola imunogenita
Nimenrixu podaného 30 az 42 mesiacov po ockovani o¢kovacou laitkou ACWY-PS porovnana

s imunogenitou Nimenrixu podaného jedincom rovnakého veku, ktori v predchadzajucich 10 rokoch
neboli ockovani Ziadnou meningokokovou o¢kovacou latkou. Imunitna odpoved’ (titer rSBA > 8)

na vSetky Styri skupiny meningokokov sa zistila u vSetkych jedincov bez ohl'adu na to, ¢i v minulosti
boli alebo neboli ockovani meningokokovou oc¢kovacou latkou. GMT rSBA boli vyznamne nizsie

u jedincov, ktorym bola podana davka oc¢kovacej latky ACWY-PS 30 - 42 mesiacov pred podanim
Nimenrixu, av§ak 100 % jedincov dosiahlo titre rfSBA > 8 pri vSetkych Styroch skupinach
meningokokov (A, C, W-135,Y) (pozri Cast’ 4.4).

Deti (vo veku 2 az 17 rokov) s anatomickou alebo funkénou aspléniou

Stadia MenACWY-TT-084 porovnavala imunitné odpovede na dve davky Nimenrixu podavané s 2-
mesacnym odstupom u 43 jedincov vo veku 2 az 17 rokov s anatomickou alebo funkénou aspléniou
s imunitnymi odpoved’ami 43 jedincov zodpovedajuceho veku s normélnou funkciou sleziny. Jeden
mesiac po ockovani prvou davkou a 1 mesiac po druhej dadvke boli v oboch skupinach podobné
percenta jedincov, ktori mali rSBA titre > 8 a > 128 a hSBA titre >4 a > 8.

Imunogenita po dvoch davkach Nimenrixu vo veku 3 a 12 mesiacov

V klinickej $tadii C0921062 dostali doj¢ata jednu primarnu davku vo veku 3 mesiacov, po ktorej
nasledovala posiliiovacia davka vo veku 12 mesiacov. Jedna primarna davka podana vo veku

3 mesiacov vyvolala robustné rSBA titre proti Styrom meningokokovym skupinam, merané percentom
ucastnikov s rSBA titrami > 8 a GMT. Posiliiovacia davka vyvolala robustné odpovede proti vSetkym
Styrom meningokokovym skupinam. Vysledky su uvedené v tabulke 16.

53



Tabul’ka 16: rSBA titre pred okovanim a po o¢kovani dvoma davkami vo veku 3 a 12 mesiacov
(klinicka Stadia C0921062)

. . rSBA*
Me“s‘l‘(‘ﬁ":z’;“’va Casovy bod N >8 GMT
P (95 % IS) (95 % IS)
o
Pred davkou 1 128 (00(’)9 ZA) 8) 4 3’2 0)
82,3 % 54,7
A (1) > >
Po davke 1 124 (74.4; 88.5) (41,1; 72,9)
A posilllrilr:\(liacou 125 336 % 9,9
dévkou (25,4; 42,6) (7,6; 13,0)
Po posiliovace;j 128 100 % 1818
dévke (97,2; 100) (1.498;2207)
o
Pred dévkou 1 128 (14;7 9/(’9) “ 3’1 .
91,1 % 108
5 (1) ,
Po dévke 1 124 (84,7:95.5) (81,3; 143)
¢ posilIr)’lr:\(flacou 125 64,8 % 21,8
davkou (55,8; 73,1) (16,1;29,5)
Po posiliovacej 128 100 % 1300
davke (97,2; 100) (1052; 1 605)
o
Pred davkou 1 128 (00(’;% f3) 3 ;’1& 3)
89,5 % 202
; o ,
Po davke 1 124 (82,7; 94.3) (150; 274)
v posilllrilr:\(liacou 125 67,2 % 21,7
ko (58,2 75,3) (16,3; 28,9)
Po posiliovacej 128 100 % 2714
davke ¥ (97,2; 100) (2 233; 3 299)
. 7,8 % 5,0
Pred davkou 1 128 (3.8: 13.9) (43:5.8)
90,3 % 187
5 (1) ,
Po dévke 1 124 (83,7 94.9) (142; 248)
Y posilIr)’lr:\(flacou 125 66,4 % 24,5
davkou (57,4; 74,6) (18,0; 33,4)
Po posiliovacej 128 100 % 1 667
davke (97,2; 100) (1394; 1 994)

* Analyza rSBA vykonana v laboratoriach UK Health Security Agency (UKHSA)
M yzorky krvi sa odobrali 1 mesiac po o¢kovani
Udaje o hSBA sekundarnych cielovych ukazovatel'och nie su z dovodu obmedzenych udajov v tabul’ke

zahrnuté.

U¢inok Nimenrixu vo forme jednorazovej davky

V roku 2018 Holandsko pridalo Nimenrix do narodného imuniza¢ného programu vo forme
jednorazovej davky pre dojcata vo veku 14 mesiacov, ¢im sa nahradila konjugovana oc¢kovacia latka
proti meningokokom skupiny C. V roku 2018 sa spustila aj kampan pre dodatocné ockovanie jednou
davkou Nimenrixu pre dospievajucich vo veku 14 az 18 rokov a v roku 2020 sa stala rutinnou, ¢o
viedlo k zaradeniu do narodného imuniza¢ného programu pre dojcata a dospievajucich. Do dvoch
rokov sa vyznamne znizil vyskyt meningokokového ochorenia spdsobeného skupinami C, Wa'Y -

0 100 % (95% IS: 14, 100) u jedincov vo veku 14 az 18 rokov, o 85 % (95% IS: 32, 97) vo vSetkych
vekovych skupinach sposobilych na o¢kovanie (priamy ucinok) a o 50 % (95% IS: 28, 65) vo
vekovych skupinach nesposobilych na o¢kovanie (nepriamy téinok). Uginok Nimenrixu spo¢ival
hlavne v znizeni vyskytu ochorenia sposobené¢ho skupinou W.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Neaplikovatel'né.

5.3 Predklinické udaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade Studii lokalnej tolerancie, akutnej toxicity, toxicity

po opakovanom podévani, vyvojovej/reprodukénej toxicity a fertility neodhalili Ziadne osobitné riziko
pre l'udi.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Prasok:

Sachardza
Trometamol

Rozpustadlio:

Chlorid sodny
Voda na injekciu

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa §tadie kompatibility, preto sa tento lieck nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

4 roky

Neotvorend injek¢na lickovka je stabilna 72 hodin, ak sa uchovava pri teplotach od 0 °C do 2 °C alebo
od 8 °C do 25 °C. Na konci tohto obdobia sa ma Nimenrix pouzit’ alebo zlikvidovat. Tieto udaje st
urcené len na usmernenie zdravotnickych pracovnikov v pripade docasnych teplotnych odchylok.

Po rekonstiticii:

Ockovacia latka sa ma po rekonstitucii pouzit’ okamzite. Aj ked’ odklad sa neodporica, stabilita
ockovacej latky po rekonstitucii bola preukazana pocas 8 hodin pri teplote 30 °C. Ak sa nepouZije

v priebehu 8 hodin, ockovaciu latku nepodavajte.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C - 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovévanie po rekonstitucii lieku, pozri cast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Prasok v injekénej liekovke (sklo typu I) s uzaverom (butylkaucuk) a rozptstadlo v injek¢nej liekovke

(sklo typu I) s uzaverom (butylkaucuk).
Velkost’ balenia po 50 ks.
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6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Pokyny na rekonstiticiu o¢kovacej latky s rozpust'adlom dodanym v inejkénych liekovkach

Nimenrix sa musi rekonstituovat’ pridanim celého obsahu injek¢nej liekovky s rozpustadlom do
injekénej liekovky obsahujucej prasok.

1. Natiahnite cely obsah injek¢nej lickovky s rozpuastadlom do injekénej striekacky a pridajte
rozpustadlo do injekénej liekovky s praskom.
2. Zmes sa musi dokladne pretrepat’, az kym sa praSok v rozpustadle uplne nerozpusti.

Rekonstituovana oc¢kovacia latka je ¢iry bezfarebny roztok.

Pred podanim sa mé rekonstituovana ockovacia latka opticky skontrolovat’ na pritomnost’
cudzorodych Castic a/alebo zmenu fyzikalneho vzhl'adu. V pripade ich vyskytu sa ma oCkovacia latka
zlikvidovat’.

Ockovacia latka sa mé po rekonstitucii pouzit’ okamzite.

Na podanie o¢kovacej latky sa ma pouzit’ nova ihla.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s ndrodnymi
poziadavkami.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgicko

8. REGISTRACNE CiSLA

EU/1/12/767/008

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 20. aprila 2012

Datum posledného predlzenia registracie: 16. februara 2017

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetove;j stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.

56



PRILOHA 11

VYROBCA BIQLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA
ZODPOVEDNY ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA
A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A. VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA ZODPOVEDNY
ZA UVODINENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcu biologického lie¢iva

Pfizer Ireland Pharmaceuticals Unlimited Company
Grange Castle Business Park

Nangor Road

Dublin 22

D22 V8F8

frsko

Néazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Pfizer Manufacturing Belgium N.V.
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgicko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj licku je viazany na lekarsky predpis.

. Oficialne uvol’nenie Sarze

Podl’a ¢lanku 114 smernice 2001/83/ES vykona oficialne uvolnenie Sarze Statne laboratdrium alebo
laboratérium urcené na tento ucel.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports,
PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107c¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zdsahy v ramci dohladu
nad liekmi, ktoré st podrobne opisané v odstthlasenom RMP predloZzenom v module
1.8.2 registracnej dokumentacie a vo vSetkych d’al§ich odsthlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

. na ziadost’ Eurépskej agentiry pre lieky,

. vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informécii, ktoré mézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia dolezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

1 INJEKCNA LIEKOVKA A 1 NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA BEZ IHLY

1 INJEKCNA LIEKOVKA A 1 NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA S 2 THLAMI

10 INJEKCNYCH LIEKOVIEK A 10 NAPLNENYCH INJEKCNYCH STRIEKACIEK BEZ
IHLY

10 INJEKCNYCH LIEKOVIEK A 10 NAPLNENYCH INJEKCNYCH STRIEKACIEK

S 20 IHLAMI

1. NAZOV LIEKU

Nimenrix prasok a rozpustadlo na injek¢ny roztok v naplnenej injekénej strickacke
Konjugovana ockovacia latka proti meningokokom skupin A, C, W-135aY

2. LIECIVA

1 davka (0,5 ml) po rekonstiticii obsahuje 5 mikrogramov polysacharidov Neisseria meningitidis
skupin A, C, W-135a'Y.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky:
Sacharéza
Trometamol
Chlorid sodny
Voda na injekciu

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok a rozpustadlo na injekény roztok v naplnenej injek¢nej strickacke

1 injek¢na liekovka: prasok
1 naplnena injek¢éna striekacka: rozpustadlo
1 davka (0,5 ml)

10 injek¢énych liekoviek: prasok
10 naplnenych injekénych striekaciek: rozpustadlo
10 x 1 davka (0,5 ml)

1 injekéna liekovka: prasok

1 naplnend injek¢na striekacka: rozpustadlo
2 ihly

1 davka (0,5 ml)

10 injekénych liekoviek: prasok

10 naplnenych injekénych striekaciek: rozpustadlo
20 ihiel

10 x 1 davka (0,5 ml)
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5.  SPOSOB A CESTA PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnt informéciu pre pouZzivatel'ov.
Vnutrosvalové pouzitie.
Pred pouzitim dokladne pretrepte.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovévajte v chladnicke.

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.
Po rekonstiticii pouzite okamZite.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Zlikvidujte v stilade s narodnymi predpismi.

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

12. REGISTRACNE CiSLA

EU/1/12/767/001 - balenie po 1 ks bez ihly
EU/1/12/767/002 - balenie po 10 ks bez ihly
EU/1/12/767/003 - balenie po 1 ks s 2 ihlami
EU/1/12/767/004 - balenie po 10 ks s 20 ihlami

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot
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| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdbvodnenie neuvadzat’ informéciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTOBE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE
50 INJEI,((VZNYCH LIEKOVIEK S PRASKOM A 50 INJEKCNYCH LIEKOVIEK
S ROZPUSTADLOM

1. NAZOV LIEKU

Nimenrix prasok a rozpustadlo na injekény roztok v injek¢nych liekovkach
Konjugovana ockovacia latka proti meningokokom skupin A, C, W-135aY

2. LIECIVA

1 davka (0,5 ml) po rekonstitucii obsahuje 5 mikrogramov polysacharidov Neisseria meningitidis
skupin A, C, W-135a Y.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky:
Sachardza
Trometamol
Chlorid sodny
Voda na injekciu

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok a rozpustadlo na injekény roztok v injekénych liekovkach
50 injekénych liekoviek: prasok

50 injekénych liekoviek: rozpustadlo

50 x 1 davka (0,5 ml)

S. SPOSOB A CESTA PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnt informaciu pre pouZzivatel'ov.
Vnutrosvalové pouzitie.
Pred pouzitim dokladne pretrepte.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovévajte v chladnicke.

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.
Po rekonstitucii pouzite okamzite.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Zlikvidujte v sulade s narodnymi predpismi.

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

12. REGISTRACNE CiSLA

EU/1/12/767/008 — balenie po 50 ks

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE
NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA S ROZPUSTADLOM

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODANIA

Rozpustadlo pre Nimenrix
im.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

1 davka (0,5 ml)

6. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJI'] BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE
INJEKCNA LIEKOVKA S ROZPUSTADLOM

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODANIA

Rozpustadlo pre Nimenrix
im.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

1 davka (0,5 ml)

6. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE
INJEKCNA LIEKOVKA S PRASKOM OBSAHUJUCIM KONJUGAT MEN ACWY

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODANIA

Prasok pre Nimenrix
Konjugat MenACWY
im.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTN OSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

1 davka

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informécia pre pouZivatela

Nimenrix prasok a rozpust'adlo na injekény roztok v naplnenej injek¢nej striekacke
Konjugovana ockovacia latka proti meningokokom skupin A, C, W-135aY

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako budete zaockovany touto o¢kovacou
latkou, pretoZe obsahuje pre vas doleZité informacie.

Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekéra alebo lekarnika.

Tato ockovacia latka bola predpisana vam alebo vaSmu diet'atu. Nedavajte ju nikomu inému.
Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'aj$ich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri cast’ 4.

Tato pisomnd informacia je napisana za predpokladu, Ze ju ¢ita osoba, ktora ma byt’ touto oCkovacou
latkou zaockovana, ale tato ockovacia latka moze byt podana dospelym osobam a detom, a preto ju
mozno Citate za vase diet’a.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Nimenrix a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako budete zaotkovany Nimenrixom
Ako sa Nimenrix podava

Mozné vedrlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Nimenrix

Obsah balenia a d’alSie informacie

A S e

1. Co je Nimenrix a na ¢o sa pouZiva

Co je Nimenrix a na ¢o sa pouZiva

Nimenrix je o¢kovacia latka, ktora chrani pred infekciami vyvolanymi baktériami (choroboplodnymi
zarodkami) nazyvanymi ,,Neisseria meningitidis* typov A, C, W-135a Y.

Baktérie ,,Neisseria meningitidis* typov A, C, W-135 a Y mdzu vyvolat’ zavazné ochorenia akymi su:
. meningitida - infekcia tkaniva, ktoré vystiel'a mozog a miechu

. septikémia - infekcia krvi.

Tieto infekcie sa 'ahko prenasaju z osoby na osobu a mézu sposobit’ smrt’, ked’ sa nelieCia.

Nimenrix moéze byt podany dospelym, dospievajiucim, detom a dojé¢atam star§im ako 6 tyzdiov.

Ako Nimenrix u¢inkuje
Nimenrix pomdze vasmu telu vytvorit’ si svoju vlastnt ochranu (protilatky) pred baktériami. Tieto
protilatky vdm pomoZzu pri ochrane pred uvedenymi ochoreniami.

Nimenrix chrani iba pred infekciami vyvolanymi baktériami ,,Neisseria meningitidis* typov A, C,
W-135aY.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako budete zaotkovany Nimenrixom

Nimenrix sa nesmie podat’, ak:

. ste alergicky na lieCiva alebo na ktorukol'vek z d’alSich zloziek tejto oCkovacej latky (uvedenych
v Casti 6).
Medzi prejavy alergickej reakcie méze patrit’ svrbiva kozna vyrazka, dychavicnost’ a opuch
tvare alebo jazyka. Ak spozorujete ktorykol'vek z uvedenych prejavov, bezodkladne
vyhl'adajte svojho lekara.

AK si nie ste isty, porozpravajte sa o tom so svojim lekarom alebo zdravotnou sestrou predtym, ako

budete zaockovany Nimenrixom.
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Upozornenia a opatrenia:

Porad’te sa so svojim lekdrom alebo zdravotnou sestrou predtym, ako budete zaoCkovany touto

oCkovacou latkou, ak:

. mate infekciu s vysokou teplotou (nad 38 °C). Ak sa vas to tyka, ockovanie sa odlozi
az dovtedy, kym sa neuzdravite. Mierna infekcia, ako napriklad nachladnutie, by nemala byt’
problémom. Ale aj tak sa o tom najprv porozpravajte so svojim lekdrom alebo zdravotnou
sestrou.

. mate problém so zrdzanlivostou krvi alebo sa vam l'ahko robia modriny.

Ak sa vas niektoré z uvedeného tyka (alebo si tym nie ste isty), porad’te sa so svojim lekarom

alebo zdravotnou sestrou predtym, ako budete zaockovany Nimenrixom.

Nimenrix nemusi uplne ochrénit’ kazdi osobu, ktora je nim zaockovand. Ak mate oslabeny imunitny
systém (napriklad kvoli infekcii virusom HIV alebo kvoéli uzivaniu liekov, ktoré ovplyviiuji imunitny
systém), Nimenrix u vas nemusi Uplne zatu¢inkovat'.

Po vpichnuti ihly, alebo dokonca aj pred jej vpichnutim, méze dojst’ k omdletiu (vacSinou
u dospievajucich). Preto povedzte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre, ak ste vy alebo vase dieta
v minulosti pri injekcii omdleli.

Iné lieky a Nimenrix
Ak uzivate, alebo ste v poslednom case uzivali d’alSie lieky, vratane inych ockovacich latok a lickov,
ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky predpis, povedzte to svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.

Nimenrix nemusi dostato¢ne G¢inkovat, ak uzivate lieky, ktoré ovplyviiuju imunitny systém.

U doj¢iat sa Nimenrix moze podavat’ sibezne s kombinovanymi ockovacimi latkami proti

zaskrtu - tetanu - ¢iernemu kasl'u (acelularna zlozka pertussis) (DTaP), vratane o¢kovacich latok DTaP
kombinovanych so zlozkou hepatitidy B, inaktivovanym poliovirusom alebo Haemophilus influenzae
typ b (HBV, IPV alebo HiB), akou je ockovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, a 10-valentnou
pneumokokovou konjugovanou o¢kovacou latkou.

Vo veku od 1 roka sa Nimenrix moze podat’ subezne s ktoroukol'vek z nasledujucich ockovacich latok:
s ockovacou latkou proti hepatitide A (HAV) a s ockovacou latkou proti hepatitide B (HBV),

s o¢kovacou latkou proti osypkam - priusniciam - ruzienke (MMR), s ockovacou latkou proti
osypkam - priusniciam - ruzienke - ov¢im kiahiam (MMRYV), s 10-valentnou pneumokokovou
konjugovanou ockovacou latkou alebo s neadjuvovanou ockovacou latkou proti sezonnej chripke.

V druhom roku Zivota sa Nimenrix taktiez moze podat’ subezne s kombinovanymi o¢kovacimi latkami
proti zaskrtu - tetanu - ¢iernemu kasl'u (acelularna zlozka pertussis) (DTaP), vratane ockovacich latok
DTaP kombinovanych so zlozkou hepatitidy B, inaktivovanym poliovirusom alebo Haemophilus
influenzae typ b (HBV, IPV alebo HiB), akou je o¢kovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, a 13-valentnou
pneumokokovou konjugovanou ockovacou latkou.

Jedincom vo veku 9 az 25 rokov sa Nimenrix moze podat’ sibezne s humannou papilomavirusovou
ockovacou latkou (proti 'udkému papilomavirusu) [typ 16 a 18] a kombinovanou diftériovou

(so znizenym obsahom antigénu), tetanovou a acelularnou pertussis ockovacou latkou (proti zaskrtu,
tetanu a ¢iernemu kasl'u).

Nimenrix a o¢kovacia latka obsahujuca TT, akou je ockovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, sa maju
podat’ sibezne vzdy, ked’ je to mozné, alebo sa ma Nimenrix podat’ miniméalne jeden mesiac

pred podanim ockovacej latky obsahujucej TT.

Ro6zne ockovacie latky sa vpichntl do r6znych miest tela.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna, myslite si, ze ste tehotnd, planujete otehotniet’ alebo dojcite, musite to povedat’ svojmu

lekarovi predtym, ako budete zaockovany Nimenrixom.
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Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Je nepravdepodobné, Ze by Nimenrix ovplyvnil vasu schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.
Ale ak sa necitite dobre, neved’te vozidla ani neobsluhujte stroje.

Nimenrix obsahuje sodik
Tato oc¢kovacia latka obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate
zanedbatel'né mnozstvo sodika.

3. Ako sa Nimenrix podava

Nimenrix vam poda lekar alebo zdravotna sestra.
Nimenrix sa vzdy podava ako injekcia do svalu, zvy¢ajne do hornej ¢asti ramena alebo do stehna.
Primdrna imunizacia

Dojcata vo veku od 6 tyzdiiov do menej ako 6 mesiacov
Dve injekcie podané s odstupom 2 mesiacov, napriklad prva injekcia vo veku 2 mesiacov a druha vo
veku 4 mesiacov (prva injekcia moze byt podana vo veku od 6 tyzdnov).

Dojcata vo veku od 6 mesiacov, deti, dospievajuci a dospeli
Jedna injekcia.

Posiliiovacie davky

Dojcata vo veku od 6 tyzdiiov do menej ako 12 mesiacov
Jedna posiliiovacia davka vo veku 12 mesiacov, aspon 2 mesiace od poslednej davky Nimenrixu.

Uz zaockovandi jedinci vo veku 12 mesiacov a starsi

Ak ste boli v minulosti zaockovany ockovacou latkou proti meningokokom inou ako je Nimenrix,
povedzte to, prosim, svojmu lekarovi.

Vas lekar vam povie, ¢i a kedy potrebujete d’alSiu davku Nimenrixu, hlavne ak ste vy alebo vase dieta:

. dostali prvil davku vo veku 6 — 14 mesiacov a mozete byt ohrozeny zvysenym rizikom infekcie
spdsobenej Neisseria meningitidis typov W-135aY

. dostali davku pred viac ako priblizne jednym rokom a mdzete byt ohrozeny infekciou
sposobenou Neisseria meningitidis typu A

. dostali prva davku vo veku 12 az 23 mesiacov a mdzete byt ohrozeny zvySenym rizikom

infekcie sposobenej Neisseria meningitidis typu A, C, W-135a'Y

Budete informovany o tom, kedy mate vy alebo vase diet’a prist’ na d’al$iu injekciu. Ak vy alebo vase
dieta zmeskate planovant injekciu, je dolezité, aby ste si dohodli iny termin.

Zaistite, aby ste vy alebo vase diet'a ukoncili kompletni ockovaciu schému.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekéra alebo
lekarnika.

4.  Mozné vedlajsie ucinky

Tak ako vSetky lieky, aj tento lick mdze sposobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Po podani tohto licku sa m6zu objavit’ nasledujuce vedlajsie ucinky:

Vel’mi ¢asté (moZu sa vyskytnut’ pri viac nez 1 z 10 diavok ockovacej latky):
° horucka

. vyCerpanost’ (lnava)
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bolest’ hlavy

ospalost’

nechutenstvo

podrazdenost’

opuch, bolest’ a zaCervenanie v mieste podania injekcie.

Casté (mézu sa vyskytnat’ najviac pri 1 z 10 davok okovacej latky):
. modrina (hematém) v mieste podania injekcie

. zalidocné alebo traviace tazkosti, napriklad hnacka, vracanie a napinanie na vracanie

. vyrazka (dojcatd).

Menej ¢asté (moZu sa vyskytnit’ najviac pri 1 zo 100 davok ockovacej latky):

. vyrazka

° zihlavka

svrbenie

plac

zévraty

bolest’ svalov

bolest’ v rukach alebo v nohach

celkovy pocit nepohody

tazkosti so spankom

znizené vnimanie pocitov alebo zniZena citlivost’, najmé na kozi

reakcie v mieste podanie injekcie, napriklad svrbenie, pocit tepla alebo necitlivosti alebo tvrda
hrcka

. alergicka reakcia.

Zriedkavé (m6Zu sa vyskytnut’ najviac pri 1 z 1 000 davok ockovacej latky):
° zachvaty (kfce) spojené s vysokou teplotou

Nezname: Castost’ vyskytu sa neda odhadntt’ z dostupnych tidajov

. opuch a zaCervenanie v mieste vpichu injekcie; toto moze postihnat’ rozsiahlu oblast’ ockovanej
koncatiny
zvacSené lymfatické uzliny

. zavazna alergicka reakcia.

Hlasenie vedl’ajSich icinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat’te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomne;j
informéacii. VedlajSie uc¢inky moézete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené

v Prilohe V. Hlasenim vedl'ajSich ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpe¢nosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Nimenrix

. Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatulke. Datum exspiracie
sa vztahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladnicke pri teplote (2 °C - 8 °C).

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Neuchovavajte v mraznicke.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte

do lekarne. Tieto opatrenia pom6zu chranit’ Zivotné prostredie.
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6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Nimenrix obsahuje

. Lieciva su:
- 1 davka (0,5 ml) po rekonstiticii obsahuje:
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny A' 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny C' 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny W-135! 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny Y' 5 mikrogramov
'konjugovany na tetanovy toxoid ako proteinovy nosi¢ 44 mikrogramov
. Dalsie zlozky su:

- v prasku: sachar6za a trometamol
- vrozpustadle: chlorid sodny (pozri ¢ast’ 2 Nimenrix obsahuje sodik) a voda na injekciu

Ako vyzera Nimenrix a obsah balenia

Nimenrix je prasok a rozpust'adlo na injek¢ény roztok.

Nimenrix sa dodava ako biely prasok alebo kolac v jednodavkovej sklenenej injekénej lieckovke a Cire
a bezfarebné rozpustadlo v naplnenej injek¢énej strickacke.

Pred pouzitim sa prasok a rozpustadlo musia zmiesat. ZmieSana o¢kovacia latka ma vzhl'ad ¢ireho
bezfarebného roztoku.

Nimenrix je dostupny v baleniach po 1 alebo 10 ks s ihlami alebo bez ihiel.

Nie vSetky velkosti balenia musia byt uvedené na trh.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

Drzitel’ rozhodnutia o registracii: Vyrobca, ktory je zodpovedny za uvol'nenie Sarze:
Pfizer Europe MA EEIG Pfizer Manufacturing Belgium N.V.

Boulevard de la Plaine 17 Rijksweg 12

1050 Bruxelles 2870 Puurs-Sint-Amands

Belgicko Belgicko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer S.A./N.V. Tel. + 370 52 51 4000
Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

Bbobarapus Magyarorszag

[atizep JTrokcemOypr CAPJI, Kion Pfizer Kft

brarapus Tel: +36 1 488 3700

Ten: +359 2 970 4333

Ceska Republika Malta

Pfizer, spol. s r.0. Vivian Corporation Ltd.
Tel: +420 283 004 111 Tel: + 35621 344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer BV

TIf.: + 45 44 201 100 Tel: +31 (0)800 63 34 636
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Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: + 49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

EX0LGoa
Pfizer EAMGG ALE.
TnA.: +30 210 6785 800

Espaia
Pfizer, S.L.
Telf: +34914909900

France
Pfizer
Tél+33 158 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: 1800 633 363 (toll free)

+44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog
Pfizer EA\GG A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22 817690

Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel.: +371 670 35 775

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 526 100

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel.: + 386 (0) 1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL,
organizacna zlozka

Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.

Nasledujtca informacia je ur¢ena len pre zdravotnickych pracovnikov:
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Ockovacia latka je urcend len na intramuskularne pouzitie. Nepodavajte ju intravaskularne,
intradermalne ani subkutanne.

Ak sa Nimenrix podava siibezne s inymi o¢kovacimi latkami, musia sa vpichniit’ do r6znych miest.
Nimenrix sa nesmie mieSat’ s inymi ockovacimi latkami.

Pokyny na rekonstiticiu o¢kovacej latky s rozpustadlom dodanym v naplnenej injek¢énej
striekacke:

Nimenrix sa musi rekonstituovat’ pridanim celého obsahu naplnenej injekcnej striekacky
s rozpustadlom do injek¢nej liekovky obsahujucej prasok.

Nasad'te ihlu na injek¢nu striekacku tak, ako je to zobrazené na obrazku. Injekcna striekacka prilozena
k Nimenrixu sa vSak moéze trochu lisit’ (bez skrutkovacieho zavitu) od injek¢nej striekacky zobrazene;j
na obrazku. V tomto pripade sa ma ihla nasadit’ bez skrutkovania.

1. Drzte valec injekcnej striekacky v jednej ruke
(dbajte na to, aby ste nedrzali piest injek¢nej striekacky),
a odskrutkujte vrchnak injekénej striekacky tak,
7e ho otocite proti smeru hodinovych ruciciek.

Piest injekénej striekacky

Valec injekénej striekacky

Vrchnék injekénej striekacky

N

2. Nasad'te ihlu na injekénu striekacku tak,
ze ihlu prilozite k injekénej striekacke
a tocite ju v smere hodinovych ruciciek,
az kym neucitite, ze zapadla na svoje
miesto (pozri obrazok).

3. Snimte kryt ihly, ktory pri tom moze

klast’ maly odpor. Kryt ihly

4. Pridajte rozpustadlo k prasku. Po pridani rozpustadla k prasku sa musi zmes dokladne pretrepat’,
az kym sa praSok v rozpustadle uplne nerozpusti.

Rekonstituovana oc¢kovacia latka je ¢iry bezfarebny roztok.

Pred podanim sa méa rekonstituovana ockovacia latka opticky skontrolovat’ na pritomnost’
cudzorodych Castic a/alebo zmenu fyzikdlneho vzhladu. V pripade ich vyskytu sa ma ockovacia latka
zlikvidovat'.

Ockovacia latka sa ma po rekonstitucii pouzit’ okamzite.

Na podanie o¢kovacej latky sa ma pouzit’ nova ihla.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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Pisomna informacia pre pouzivatel’a
prep

Nimenrix prasok a rozpust’adlo na injekény roztok v injekénych liekovkach
Konjugovana ockovacia latka proti meningokokom skupin A, C, W-135aY

Pozorne si precitajte celd pisomni informaciu predtym, ako budete zaockovany touto o¢kovacou
latkou, pretoZe obsahuje pre vas déleZzité informacie.

. Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

. Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

. Tato ockovacia latka bola predpisana vam alebo vaSmu diet’atu. Nedavajte ju nikomu inému.
. Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

To sa tyka aj akychkol'vek vedl'aj$ich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri cast 4.
Tato pisomna informéacia je napisana za predpokladu, Ze ju ¢ita osoba, ktora ma byt touto ockovacou
latkou zaockovana, ale tato ockovacia latka mdze byt podana dospelym osobam a detom, a preto ju
mozno Citate za vase diet’a.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Nimenrix a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ skor, ako budete zaotkovany Nimenrixom
Ako sa Nimenrix podava

Mozné vedrlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Nimenrix

Obsah balenia a d’alSie informacie

A S e

1. Co je Nimenrix a na ¢o sa pouZiva

Co je Nimenrix a na ¢o sa pouZiva

Nimenrix je o¢kovacia latka, ktora chrani pred infekciami vyvolanymi baktériami (choroboplodnymi
zarodkami) nazyvanymi ,,Neisseria meningitidis* typov A, C, W-135a Y.

Baktérie ,,Neisseria meningitidis* typov A, C, W-135 a Y mdzu vyvolat’ zavazné ochorenia akymi su:
. meningitida - infekcia tkaniva, ktoré vystiel'a mozog a miechu

. septikémia - infekcia krvi.

Tieto infekcie sa 'ahko prenasaju z osoby na osobu a mézu sposobit’ smrt’, ked’ sa nelieCia.

Nimenrix méze byt podany dospelym, dospievajiucim, detom a dojéatam star§im ako 6 tyzdiov.

Ako Nimenrix u¢inkuje

Nimenrix pomdze vasmu telu vytvorit’ si svoju vlastni ochranu (protilatky) pred baktériami. Tieto
protilatky vam pomdZzu pri ochrane pred uvedenymi ochoreniami.

Nimenrix chréni iba pred infekciami vyvolanymi baktériami ,,Neisseria meningitidis* typov A, C,
W-135aY.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako budete zaotkovany Nimenrixom

Nimenrix sa nesmie podat’, ak:

. ste alergicky na lie€iva alebo na ktortikol'vek z d’alSich zloziek tejto oCkovacej latky (uvedenych
v Casti 6).
Medzi prejavy alergickej reakcie moze patrit’ svrbiva kozna vyrazka, dychaviénost’ a opuch
tvare alebo jazyka. Ak spozorujete ktorykol'vek z uvedenych prejavov, bezodkladne
vyhladajte svojho lekara.

AK si nie ste isty, porozpravajte sa o tom so svojim lekarom alebo zdravotnou sestrou predtym, ako

budete zaockovany Nimenrixom.

77



Upozornenia a opatrenia:

Porad’te sa so svojim lekdrom alebo zdravotnou sestrou predtym, ako budete zaockovany touto

ockovacou latkou, ak :

. mate infekciu s vysokou teplotou (nad 38 °C). Ak sa vas to tyka, ockovanie sa odlozi
az dovtedy, kym sa neuzdravite. Mierna infekcia, ako napriklad nachladnutie, by nemala byt’
problémom. Ale aj tak sa o tom najprv porozpravajte so svojim lekarom alebo zdravotnou
sestrou.

. mate problém so zrdzanlivost'ou krvi alebo sa vdm l'ahko robia modriny.

Ak sa vas niektoré z uvedeného tyka (alebo si tym nie ste isty), porad’te sa so svojim lekarom

alebo zdravotnou sestrou predtym, ako budete zaockovany Nimenrixom.

Nimenrix nemusi uplne ochréanit’ kazdi osobu, ktora je nim zaockovand. Ak mate oslabeny imunitny
systém (napriklad kvoli infekcii virusom HIV alebo kvéli uzivaniu liekov, ktoré ovplyviuji imunitny
systém), Nimenrix u vas nemusi Gplne zau¢inkovat'.

Po vpichnuti ihly, alebo dokonca aj pred jej vpichnutim, méze dojst’ k omdletiu (vacSinou
u dospievajtcich). Preto povedzte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre, ak ste vy alebo vase dieta
v minulosti pri injekcii omdleli.

Iné lieky a Nimenrix
Ak uzivate, alebo ste v poslednom case uzivali d’alsie lieky, vratane inych ockovacich latok a liekov,
ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky predpis, povedzte to svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.

Nimenrix nemusi dostato¢ne G¢inkovat’, ak uzivate lieky, ktoré ovplyviiuju imunitny systém.

U doj¢iat sa Nimenrix moze podavat’ sibezne s kombinovanymi ockovacimi latkami proti

zaskrtu - tetanu - ¢iernemu kasl'u (acelularna zlozka pertussis) (DTaP), vratane o¢kovacich latok DTaP
kombinovanych so zlozkou hepatitidy B, inaktivovanym poliovirusom alebo Haemophilus influenzae
typ b (HBV, IPV alebo HiB), akou je ockovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, a 10-valentnou
pneumokokovou konjugovanou o¢kovacou latkou.

Vo veku od 1 roka sa Nimenrix moze podat’ subezne s ktoroukol'vek z nasledujucich ockovacich latok:
s oCkovacou latkou proti hepatitide A (HAV) a s ockovacou latkou proti hepatitide B (HBV),

s o¢kovacou latkou proti osypkam - priusniciam - ruzienke (MMR), s ockovacou latkou proti
osypkam - priusniciam - ruzienke - ov¢im kiahiam (MMRYV), s 10-valentnou pneumokokovou
konjugovanou ockovacou latkou alebo s neadjuvovanou ockovacou latkou proti sezonnej chripke.

V druhom roku Zivota sa Nimenrix taktiez moze podat’ subezne s kombinovanymi o¢kovacimi latkami
proti zaskrtu - tetanu - ¢iernemu kasl'u (acelularna zlozka pertussis) (DTaP), vratane ockovacich latok
DTaP kombinovanych so zlozkou hepatitidy B, inaktivovanym poliovirusom alebo Haemophilus
influenzae typ b (HBV, IPV alebo HiB), akou je o¢kovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, a 13-valentnou
pneumokokovou konjugovanou ockovacou latkou.

Jedincom vo veku 9 az 25 rokov sa Nimenrix moze podat’ sibezne s humannou papilomavirusovou
ockovacou latkou (proti 'udskému papilomavirusu) [typ 16 a 18] a kombinovanou diftériovou

(so znizenym obsahom antigénu), tetanovou a acelularnou pertussis ockovacou latkou (proti zaskrtu,
tetanu a ¢iernemu kasl'u).

Nimenrix a o¢kovacia latka obsahujuca TT, akou je ockovacia latka DTaP-HBV-IPV/Hib, sa maju
podat’ siibezne vzdy, ked’ je to mozné, alebo sa ma Nimenrix podat’ miniméalne jeden mesiac pred
podanim o¢kovacej latky obsahujucej TT.

Ro6zne ockovacie latky sa vpichntl do r6znych miest tela.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna, myslite si, ze ste tehotnd, planujete otehotniet’ alebo dojcite, musite to povedat’ svojmu

lekarovi predtym, ako budete zaockovany Nimenrixom.
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Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Je nepravdepodobné, Ze by Nimenrix ovplyvnil vasu schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.
Ale ak sa necitite dobre, neved’te vozidla ani neobsluhujte stroje.

Nimenrix obsahuje sodik
Tato oc¢kovacia latka obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate
zanedbatel'né mnozstvo sodika.

3. Ako sa Nimenrix podava

Nimenrix vam poda lekar alebo zdravotna sestra.
Nimenrix sa vzdy podava ako injekcia do svalu, zvycCajne do hornej ¢asti ramena alebo do stehna.
Primdrna imunizacia

Dojcata vo veku od 6 tyzdinov do menej ako 6 mesiacov
Dve injekcie podané s odstupom 2 mesiacov, napriklad prva injekcia vo veku 2 mesiacov a druha
vo veku 4 mesiacov (prva injekcia mdze byt podana vo veku od 6 tyzdnov).

Dojcata vo veku od 6 mesiacov, deti, dospievajuci a dospeli
Jedna injekcia.

Posiliiovacie davky

Dojcata vo veku od 6 tyzdiiov do menej ako 12 mesiacov
Jedna posiliiovacia davka vo veku 12 mesiacov, aspon 2 mesiace od poslednej davky Nimenrixu.

Uz zaockovani jedinci vo veku 12 mesiacov a starsi

Ak ste boli v minulosti zaockovany oc¢kovacou latkou proti meningokokom inou ako je Nimenrix,
povedzte to, prosim, svojmu lekarovi. Vas lekar vam povie, ¢i a kedy potrebujete d’al$iu davku
Nimenrixu, hlavne ak ste vy alebo vase dieta:

. dostali prvi davku vo veku 6 — 14 mesiacov a mozete byt ohrozeny zvysenym rizikom infekcie
spdsobenej Neisseria meningitidis typov W-135aY

. dostali davku pred viac ako priblizne jednym rokom a mdzete byt’ ohrozeny infekciou
sposobenou Neisseria meningitidis typu A

. dostali prva davku vo veku 12 az 23 mesiacov a mdzete byt ohrozeny zvySenym rizikom

infekcie sposobenej Neisseria meningitidis typu A, C, W-135a'Y

Budete informovany o tom, kedy mate vy alebo vase diet’a prist’ na d’al$iu injekciu. Ak vy alebo vase
dieta zmeskate planovant injekciu, je dolezité, aby ste si dohodli iny termin.Zaistite, aby ste vy alebo
vase dieta ukon¢ili kompletni o¢kovaciu schému.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekéra alebo
lekérnika.

4.  Mozné vedlajSie uc¢inky

Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck m6ze spdsobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Po podani tohto lieku sa m6zu objavit’ nasledujtice vedlajsie u€inky:

VePmi ¢asté (mo6Zu sa vyskytnut’ pri viac nez 1 z 10 davok o¢kovacej latky):
° horacka

. vycerpanost’ (inava)

. bolest” hlavy

79



ospalost’

nechutenstvo

podrazdenost’

opuch, bolest’ a zacervenanie v mieste podania injekcie.

Casté (médzu sa vyskytnat’ najviac pri 1 z 10 davok ofkovacej latky):
. modrina (hematém) v mieste podania injekcie

. zalidocné alebo traviace tazkosti, napriklad hnacka, vracanie a napinanie na vracanie

. vyrazka (dojcatd).

Menej ¢asté (m6zu sa vyskytnut’ najviac pri 1 zo 100 davok ockovacej latky):

vyrazka

zihlavka

svrbenie

plac

zavraty

bolest’ svalov

bolest’ v rukach alebo v nohach

celkovy pocit nepohody

tazkosti so spankom

znizené vnimanie pocitov alebo znizena citlivost’, najmé na kozi

reakcie v mieste podanie injekcie, napriklad svrbenie, pocit tepla alebo necitlivosti alebo tvrda
hrcka

. alergicka reakcia.

Zriedkavé (m6Zu sa vyskytnut’ najviac pri 1 z 1 000 davok ockovacej latky):
° zachvaty (kfce) spojené s vysokou teplotou

Nezname: Castost’ vyskytu sa neda odhadntt’ z dostupnych tidajov

. opuch a zaCervenanie v mieste vpichu injekcie; toto moze postihnat’ rozsiahlu oblast’ ockovanej
koncatiny

° zvacSené lymfatické uzliny

. zavazna alergicka reakcia.

Hlasenie vedl’ajSich icinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi uc¢inok, obrat’te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomne;j
informéacii. Vedlajsie uc¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené

v Prilohe V. Hlasenim vedl'aj$ich u¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informécii o bezpecnosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Nimenrix

. Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento lick po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatulke. Datum exspiracie
sa vztahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladni¢kepri teplote (2 °C - 8 °C).

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

Neuchovavajte v mraznicke.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte

do lekarne. Tieto opatrenia pom6zu chranit’ Zivotné prostredie.
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6. Obsah balenia a d’alSie informacie
Co Nimenrix obsahuje
e Lieciva su:
- 1 davka (0,5 ml) po rekonstiticii obsahuje:

Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny A’ 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny C' 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny W-135! 5 mikrogramov
Polysacharid Neisseria meningitidis skupiny Y' 5 mikrogramov
'konjugovany na tetanovy toxoid ako proteinovy nosi¢ 44 mikrogramov

¢ Dalsie zlozky su:
- v prasku: sachar6za a trometamol
- vrozpustadle: chlorid sodny (pozri ¢ast’ 2 Nimenrix obsahuje sodik) a voda na injekciu

Ako vyzera Nimenrix a obsah balenia

Nimenrix je prasok a rozpust'adlo na injekény roztok.

Nimenrix sa dodéva ako biely prasok alebo kola¢ v jednodavkovej sklenenej injekénej lickovke a Cire
a bezfarebné rozpustadlo v injek¢nej liekovke.

Pred pouzitim sa prasok a rozpustadlo musia zmiesat. ZmieSana o¢kovacia latka ma vzhl'ad ¢ireho
bezfarebného roztoku.

Nimenrix je dostupny v baleni po 50 ks.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

Drzitel’ rozhodnutia o registracii: Vyrobca, ktory je zodpovedny za uvol'nenie Sarze:
Pfizer Europe MA EEIG Pfizer Manufacturing Belgium N.V.

Boulevard de la Plaine 17 Rijksweg 12

1050 Bruxelles 2870 Puurs-Sint-Amands

Belgicko Belgicko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer S.A./N.V. Tel. + 370 52 51 4000
Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

bnarapus Magyarorszag

[aitzep JlrokcemOypr CAPJI, Kion Pfizer Kft

Bbrirapus Tel: +36 1 488 3700

Ten: +359 2 970 4333

Ceska Republika Malta

Pfizer, spol. s r.0. Vivian Corporation Ltd.
Tel: +420 283 004 111 Tel: + 35621 344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer BV

TIf.: + 4544 201 100 Tel: +31 (0)800 63 34 636
Deutschland Norge

Pfizer Pharma GmbH Pfizer AS

Tel: +49 (0)30 550055-51000 TIf: +47 67 526 100
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Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

E\rada
Pfizer EAMGG ALE.
TnA.: +30 210 6785 800

Espaiia
Pfizer, S.L.
Télf: +34914909900

France
Pfizer
Tél+33 158 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: + 38513908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: 1800 633 363 (toll free)

+44 (0)1304 616161

Island
Icepharma hf
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog
Pfizer EAMGG A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22 817690

Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel.: +371 670 35 775

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel.: +386 (0) 1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL,
organizacna zlozka

Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

Této pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.

Nasledujuca informacia je urcend len pre zdravotnickych pracovnikov:

Ockovacia latka je urcena len na intramuskularne pouzitie. Nepodavajte ju intravaskularne,
intradermdlne ani subkutanne.

Ak sa Nimenrix podava sibezne s inymi o¢kovacimi latkami, musia sa vpichntit’ do r6znych miest.
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Nimenrix sa nesmie miesat’ s inymi ockovacimi latkami.
Pokyny na rekonstitiuciu ockovacej latky s rozpustadlom dodanym v injekénych liekovkach:

Nimenrix sa musi rekonstituovat’ pridanim celého obsahu ampulky s rozptistadlom do injekcnej
liekovky obsahujucej prasok.

1. Natiahnite cely obsah injekcnej liekovky s rozpustadlom a pridajte rozpustadlo do injekéne;j
liekovky s praskom.
2. Zmes sa musi dokladne pretrepat’, az kym sa prasok v rozpustadle plne nerozpusti.

Rekonstituovana ockovacia latka je ¢iry bezfarebny roztok.

Pred podanim sa ma rekonstituovana ockovacia latka opticky skontrolovat’ na pritomnost’
cudzorodych Castic a/alebo zmenu fyzikalneho vzhladu. V pripade ich vyskytu sa ma ockovacia latka
zlikvidovat’.

Ockovacia latka sa ma po rekonstitucii pouzit’ okamzite.

Na podanie o¢kovacej latky sa ma pouzit’ nova ihla.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat v stlade s ndrodnymi
poziadavkami.
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