PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlasit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Vaxneuvance injek¢nd suspenzia v naplnenej injekénej striekacke

Pneumokokova polysacharidova konjugovana ockovacia latka (15-valentna, adsorbovana)

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 davka (0,5 ml) obsahuje:
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 1!
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 3!
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 4!
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 5'
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 6A !
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 6B~
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 7F!-?
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 9V
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 14!
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 18C'2
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 19A!?
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 19F!-
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 22F!~
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 23F'2
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 33F!~

2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
4,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov
2,0 mikrogramov

'Konjugovany na nosi¢ovy protein CRM197. CRM 97 je netoxicky mutant difterického toxinu
(pochadzajuci z Corynebacterium diphtheriae C7) rekombinantne exprimovany v Pseudomonas
fluorescens.

?Adsorbovany na adjuvans fosfore¢nan hlinity.

1 davka (0,5 ml) obsahuje 125 mikrogramov hlinika (A1**) a priblizne 30 mikrogramov nosi¢ového
proteinu CRM 7.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA

Injek¢nd suspenzia (injekcia).

Ockovacia latka je opalescen¢na suspenzia.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Vaxneuvance je indikovany na aktivnu imunizéaciu na prevenciu invazivneho ochorenia, pneumdnie

a akutneho zapalu stredného ucha sposobenych Streptococcus pneumoniae u dojCiat, deti
a dospievajucich vo veku od 6 tyzdiov do menej ako 18 rokov.



Vaxneuvance je indikovany na aktivnu imunizaciu na prevenciu invazivneho ochorenia a pneumonie
spdsobenych Streptococcus pneumoniae u 0sdb vo veku 18 rokov a starSich.

Informacie o ochrane pred Specifickymi pneumokokovymi sérotypmi, pozri Casti 4.4 a 5.1.

Pouzitie Vaxneuvance ma byt’ v sulade s oficidlnymi odporicaniami.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Déavkovanie

BeZna ockovacia schéma u dojciat a deti vo veku 6 tyZdiiov aZ menej ako 2 roky

Dvojdavkova zakladna
schéma nasledovanad
posilnovacou davkou

Odporucany rezim o¢kovania pozostava z 3 davok Vaxneuvance,
kazda po 0,5 ml. Prva davka sa podava uz vo veku 6 tyzdiov, druha
davka sa ma podat’ o 8 tyzdnov neskor. Tretia (posiliiovacia) davka
sa odporuca vo veku medzi 11. az 15. mesiacom.

Trojdavkova zdakladna
schéma nasledovana
posiliiovacou davkou

Moéze sa podat’ rezim ockovania pozostavajuci zo 4 davok
Vaxneuvance, kazda po 0,5 ml. Tato zakladna schéma pozostava
z 3 davok, pricom prva davka sa podava uz vo veku 6 tyzdiov,

s intervalom 4 az 8 tyzdnov medzi davkami v zakladnej schéme.
Stvrta (posiliiovacia) davka sa odporaca vo veku medzi 11. az 15.
mesiacom a minimalne 2 mesiace po tretej davke.

Predcasne narodené deti
(gestacny vek pri narodeni

< 37 tyzdnov)

Odportcany rezim ockovania pozostava z trojdavkovej zakladnej
schémy Vaxneuvance nasledovanej Stvrtou (posiliiovacou) davkou,
kazda po 0,5 ml, s davkovanim podla trojdavkovej zakladnej
schémy nasledovanej posiliiovacou davkou (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Predchddzajuce ockovanie
s inou pneumokokovou
konjugovanou ockovacou
latkou

Dojcaté a deti, ktoré zacali ockovanie s inou pneumokokovou
konjugovanou oc¢kovacou latkou, mozu prejst’ na Vaxneuvance
v ktoromkol'vek bode ockovacej schémy (pozri ¢ast’ 5.1).

rokov

Ockovanie mimo platnej ockovacej schémy pre deti vo veku 7 mesiacov aZ menej ako 18

Neockované dojcata vo veku
7 az menej ako 12 mesiacov

3 davky, kazda po 0,5 ml, pricom prvé dve davky sa podavaju

s odstupom minimalne 4 tyzdnov. Tretia (posiliiovacia) davka sa
odportca vo veku od 12 mesiacov, podana aspon 2 mesiace po
druhej davke.

Neockované deti vo veku 12
mesiacov az menej ako 2

roky

2 davky, kazda po 0,5 ml, s intervalom 2 mesiace medzi davkami.

Neockované alebo netiplne
zaockované deti

a dospievajuci vo veku 2 az
menej ako 18 rokov

I davka (0,5 ml).

Ak bola predtym podana pneumokokova konjugovana ockovacia
latka, je potrebné nechat’ pred podanim Vaxneuvance uplynat’
aspon 2 mesiace.

Ockovacia schéma pre osoby

vo veku 18 rokov a starSie

Osoby vo veku 18 rokov
a starsie

1 davka (0,5 ml).

Potreba preockovania d’alsou davkou Vaxneuvance sa nestanovila.




Osobitné skupiny pacientov

Osobam, ktoré maju jedno alebo viac zakladnych ochoreni, ktoré ich predisponuju na zvysené riziko
pneumokokového ochorenia (ako st osoby s kosacikovitou anémiou alebo Zijuce s infekciou virusom
I'udskej imunitnej nedostato¢nosti (HIV) alebo prijemcovia transplantacie krvotvornych kmenovych
buniek (haematopoietic stem cell transplant, HSCT) alebo imunokompetentné osoby vo veku 18 az 49
rokov s rizikovymi faktormi pre pneumokokové ochorenie; pozri Cast’ 5.1), sa moze podat’ jedna alebo
viac davok Vaxneuvance.

Spdsob podéavania

Ockovacia latka sa ma podat’ intramuskularnou injekciou. Uprednostiiovanym miestom podania je
anterolateralna oblast’ stehna u dojciat alebo deltovy sval hornej ¢asti ramena u deti a dospelych.

K dispozicii nie su ziadne tidaje o intradermalnom podani.
Pokyny na zaobchadzanie s ockovacou latkou pred podanim, pozri Cast’ 6.6.
4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieCiva alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1, alebo na
ktorakol'vek oc¢kovaciu latku obsahujucu diftericky toxoid.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZzivani
Sledovatel'nost’

Aby sa zlepsila (do)sledovatelnost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a cCislo
Sarze podaného lieku.

Preventivne opatrenie tykajuce sa cesty podania

Vaxneuvance sa nesmie podat’ intravaskularne.

Anafylaxia
Pre pripad zriedkavych anafylaktickych udalosti po podani ockovacej latky musi byt’, tak ako pri

vSetkych injekéne podavanych oc¢kovacich latkach, vzdy pohotovo k dispozicii prislusnad medicinska
liecba a dohl’ad.

SubezZné ochorenie

Ockovanie sa mé odlozit’ u 0s6b s aktitnym t'azkym febrilnym ochorenim alebo akutnou infekciou.
Pritomnost’ miernej infekcie a/alebo mierna horticka v§ak nema oddialit’ oCkovanie.

Trombocytopénia a koagulacné poruchy

Tak ako pri inych intramuskularnych injekciach sa ma tato ockovacia latka podavat’ s opatrnost'ou
osobam dostavajucim antikoagulac¢nu liecbu alebo osobam s trombocytopéniou alebo akoukol'vek
koagulac¢nou poruchou ako je hemofilia. Po intramuskularnom podani sa u tychto oséb méze objavit
krvacanie alebo tvorba podliatin. Vaxneuvance sa moze podat’ subkutanne, ak potencialny prinos
jednoznacne prevysuje rizika (pozri Cast’ 5.1).

Apnoe u predCasne narodenych deti

Pri podavani zakladnej imunizacnej schémy vel'mi pred¢asne narodenym detom (narodenym v < 28.
tyzdni tehotenstva) a najmi tym s nezrelostou pl'ic v anamnéze, je potrebné zvazit' mozné riziko



apnoe a potrebu monitorovania dychania poc¢as 48-72 hodin. Ked’Ze je prinos ockovania v tejto
skupine dojc¢iat vysoky, o¢kovanie sa vo vSeobecnosti nema rusit’ alebo odd’al’ovat’.

Imunokompromitované osoby

Osoby, ktoré su imunokompromitované bud’ v désledku pouzivania imunosupresivnej liecby,
genetickej poruchy, infekcie virusom HIV alebo z inych pri¢in, m6zu mat’ znizent protilatkova
odpoved’ na aktivnu imunizéciu.

Udaje o bezpecnosti a imunogenite Vaxneuvance st dostupné pre osoby s kosagikovitou anémiou
alebo zijuce s infekciou HIV alebo s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek (pozri ast’ 5.1).
Udaje o bezpeénosti a imunogenite Vaxneuvance nie st dostupné pre osoby v inych $pecifickych
imunokompromitovanych skupinach a oCkovanie treba zvazit’ individualne.

Ochrana

Tak ako pri ostatnych ockovacich latkach, oCkovanie s Vaxneuvance nemusi chranit’ v§etky
zaoCkované osoby. Vaxneuvance bude chranit’ iba proti sérotypom Streptococcus pneumoniae
obsiahnutym v ockovacej latke (pozri ¢asti 2 a 5.1).

Sodik

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 miligramov) v davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Odlisné injek¢éné ockovacie latky sa maji vzdy podavat’ na ré6zne miesta podania.

Imunosupresivne liecby mozu znizit’ imunitné odpovede na ockovacie latky.

Dojcata a deti vo veku 6 tyzditov az menej ako 2 roky

Vaxneuvance sa moze podavat’ subezne s ktorymkol'vek z nasledujucich o¢kovacich antigénov
podavanym bud’ vo forme monovalentnej alebo kombinovanej o¢kovacej latky: oCkovacia latka proti

zaskrtu, tetanu, Ciernemu kasl'u, detskej obrne (sérotypy 1, 2 a 3), hepatitide A, hepatitide B,
Haemophilus influenzae typu b, osypkam, mumpsu, ruzienke, ov¢éim kiahflam a rotavirusom.

Deti a dospievajuci vo veku 2 roky az menej ako 18 rokov
K dispozicii nie st ziadne udaje o sibeznom podéavani Vaxneuvance s inymi o¢kovacimi latkami.

Udaje z klinickej $tidie po uvedeni lieku na trh hodnotiace vplyv profylaktického uzitia antipyretik
(ibuprofen a paracetamol) na imunitni odpoved’ na iné pneumokokové ockovacie latky naznacuju, ze
podanie antipyretik subezne s ockovanim alebo v priebehu toho istého dna ako o¢kovanie moze znizit
imunitni odpoved’ po doj¢enskej schéme. Odpovede na posiliiovaciu davku podant v 12. mesiacoch
neboli ovplyvnené. Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy.

Dospeli
Vaxneuvance sa mdze podavat’ subezne so sezonnou kvadrivalentnou o¢kovacou latkou proti chripke

(Stiepeny virion, inaktivovand). K dispozicii nie st Ziadne udaje o sibeznom poddvani Vaxneuvance
s inymi ockovacimi latkami.
4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Skusenost’ s pouzitim Vaxneuvance u gravidnych Zien je obmedzena.



Stadie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame $kodlivé uginky z hladiska gravidity,
embryonalneho/fetalneho vyvinu, poérodu alebo postnatalneho vyvinu (pozri ¢ast’ 5.3).

Podanie Vaxneuvance v tehotenstve sa ma zvazit' iba ked’ potencialny prinos prevysuje akékol'vek
potencialne riziko pre matku a plod.

Dojcenie
Nie je zname, ¢i sa Vaxneuvance vylucuje do I'udského mlieka.
Fertilita

K dispozicii nie su ziadne udaje tykajuce sa i€inku Vaxneuvance na fertilitu u l'udi. Stadie na
zvieratach u samic potkana nenaznacuju Skodlivé Gcinky (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vaxneuvance nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje. Niektoré ucinky uvedené v Casti 4.8 ,,Neziaduce u¢inky* vS§ak mézu docasne ovplyvnit’
schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Pediatrickd populdcia

Dojcata a deti vo veku 6 tyzdnov az menej ako 2 roky

Bezpecnost’ Vaxneuvance u zdravych dojéiat vratane predc¢asne narodenych deti (vo veku od 6
tyzdnov pri prvom ockovani) a deti (vo veku 11 az 15 mesiacov) sa hodnotila pri 3- alebo 4-davkovom
rezime v 5 klinickych Studiach u celkovo 7 229 castnikov.

Vsetkych 5 stidii hodnotilo bezpec¢nost’ Vaxneuvance pri sibeznom podani s inymi beznymi
pediatrickymi ockovacimi latkami. V tychto $tdidch dostalo 4 286 ucastnikov kompletny rezim

s Vaxneuvance, 2 405 tcastnikov dostalo kompletny rezim s 13-valentnou pneumokokovou
konjugovanou ockovacou latkou (pneumococcal conjugate vaccine, PCV) a 538 ucastnikov dostalo
Vaxneuvance na dokoncenie rezimu zacatého s 13-valentnou PCV (rezim zmieSanych davok).

Na zaklade vysledkov u 3 589 ucastnikov (tabulka 1), pri vynechani uc¢astnikov, ktori dostali rezim
zmieSanych davok, najcastej$imi neziaducimi reakciami boli pyrexia > 38 °C (75,2 %), podrazdenost’
(74,5 %), somnolencia (55,0 %), bolest’ v mieste vpichu (44,4 %), erytém v mieste vpichu (41,7 %),
znizena chut’ do jedla (38,2 %), stvrdnutie v mieste vpichu (28,3 %) a opuch v mieste vpichu (28,2 %).
Vigsina sledovanych neZiaducich reakcii bola mierna az stredne zavazna (na zaklade intenzity alebo
vel'kosti) a mala kratke trvanie (< 3 dni). Zavazné reakcie (definované ako stav extrémneho utrpenia
alebo také, ktoré brania vykonavaniu kazdodennych cinnosti alebo vel'kost reakcie v mieste podania
injekcie > 7,6 cm) sa vyskytli u < 3,5 % dojciat a deti po podani ktorejkol'vek davky, s vynimkou
podrazdenosti, ktora sa vyskytla u 11,4 % ucastnikov.

Deti a dospievajuci vo veku 2 aZ menej ako 18 rokov

Bezpecnost’ Vaxneuvance u zdravych deti a dospievajucich sa hodnotila v $tudii, ktora zahtnala 352
ucastnikov vo veku 2 az menej ako 18 rokov, z ktorych 177 dostalo jednorazovu davku Vaxneuvance.
V tejto vekovej skupine malo 42,9 % vsetkych ucastnikov v anamnéze predchadzajice oCkovanie
pneumokokovou konjugovanou ockovacou latkou s nizSou valenciou.



Najcastejsimi neziaducimi reakciami boli bolest’ v mieste vpichu (54,8 %), myalgia (23,7 %), opuch

v mieste vpichu (20,9 %), erytém v mieste vpichu (19,2 %), unava (15,8 %), bolest’ hlavy (11,9 %),
stvrdnutie v mieste vpichu (6,8 %) a pyrexia > 38 °C (5,6 %) (tabul'ka 1). Vicsina sledovanych
neziaducich reakcii bola mierna az stredne zdvazna (na zaklade intenzity alebo vel'kosti) a mala kratke
trvanie (< 3 dni); zavazné reakcie (definované ako stav extrémneho utrpenia alebo také, ktoré brania
vykonavaniu kazdodennych ¢innosti alebo vel'kost’ reakcie v mieste podania injekcie > 7,6 cm) sa
vyskytli u <4,5 % deti a dospievajtcich.

Dospeli vo veku 18 rokov a starsi

Bezpecnost’ Vaxneuvance u zdravych a imunokompetentnych dospelych sa hodnotila v 6 klinickych
stadiach u 7 136 dospelych vo veku > 18 rokov. Dalsia klinicka $tadia hodnotila 302 dospelych vo
veku > 18 rokov zijucich s HIV. Vaxneuvance sa podal 5 630 dospelym; 1 241 bolo vo veku 18 az 49
rokov, 1 911 bolo vo veku 50 az 64 rokov a 2 478 bolo vo veku 65 rokov a starSich. Z tych, ktori
dostali Vaxneuvance, bolo 1 134 imunokompetentnych dospelych vo veku 18 az 49 rokov, ktori
nemali Ziadny (n = 285), mali 1 (n = 620) alebo > 2 (n = 229) rizikové faktory pre pneumokokové
ochorenie a 152 bolo dospelych vo veku > 18 rokov Zijacich s HIV. Okrem toho, 5 253 dospelych
nebolo predtym zaockovanych pneumokokovou ockovacou latkou a 377 dospelych bolo
zaoCkovanych 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou o¢kovacou latkou (PPV23) minimalne
1 rok pred zaradenim.

Sledovali sa najCastejSie hlasené neziaduce reakcie po ockovani s Vaxneuvance. V zdruzenej analyze
7 stadii boli najcastejSimi neziaducimi reakciami bolest’ v mieste vpichu (64,6 %), unava (23,4 %),
myalgia (20,7 %), bolest’ hlavy (17,3 %), opuch v mieste vpichu (16,1 %), erytém v mieste vpichu
(11,3 %) a artralgia (7,9 %) (tabul’ka 1). Vacsina sledovanych neziaducich reakcii bola mierna (na
zaklade intenzity alebo vel'kosti) a mala kratke trvanie (< 3 dni); zavazné reakcie (definované ako
udalost’, ktora brani kazdodennej C¢innosti alebo velkost reakcie v mieste podania injekcie > 10 cm) sa
v klinickom programe vyskytli u < 1,5 % dospelych.

U starSich dospelych sa zaznamenalo menej neziaducich reakcii ako u mladsich dospelych.

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

V klinickych $tadiach u dospelych sa lokalne neziaduce reakcie sledovali denne pocas 5 dni po
ockovani a systémové neziaduce reakcie pocas 14 dni po ockovani a u dojciat, deti a dospievajicich az
do 14 dni po ockovani. Vo vSetkych populaciach boli nesledované neziaduce reakcie hlasené

v priebehu 14 dni od oc¢kovania.

Neziaduce reakcie hlasené pre vsetky vekové skupiny st uvedené v tejto Casti podla triedy
organovych systémov, v klesajucom poradi podl'a frekvencie a zavaznosti. Frekvencie su definované
ako:

- vel'mi Casté (> 1/10)

- casté (> 1/100 az < 1/10)

- menegj Casté (> 1/1 000 az < 1/100)

- zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000)

- vel'mi zriedkavé (< 1/10 000)

- nezname (z dostupnych udajov).



Tabulka 1: Tabul’kovy zoznam neZiaducich reakcii

Trieda organovych NeZiaduce reakcie Frekvencia
systémov Dojéata/Deti/Dospievajuci Dospeli
6 tyzdihov | 2 az <18 rokov$
az <2 roky

Poruchy metabolizmu | znizena chut’ do jedla velmi Casté Casté -
a vyzivy
Psychické poruchy podrazdenost’ vel'mi Casté Casté -
Poruchy imunitného reakcie z precitlivenosti - - zriedkavé
systému zahimajice opuch jazyka,

navaly horacavy a zvieranie

hrdla
Poruchy nervového somnolencia vel'mi Casté Casté -
systému bolest’ hlavy - vel'mi Casté vel'mi Casté

zavrat - - mene;j Casté’
Poruchy koze zihlavka Casté Casté zriedkavé
a podkozného tkaniva | vyrdzka Casté neznime* menej Casté
Poruchy nauzea - Casté menej Casté
gastrointestinalneho vracanie Casté menej Casté menej ¢asté
traktu
Poruchy kostrovej myalgia - vel'mi Casté vel'mi Casté
a svalovej ststavy artralgia - - Casté™
a spojivového tkaniva
Celkové poruchy pyrexia* vel'mi Casté Casté menej Casté’
a reakcie v mieste >39 °C vel'mi Casté - -
podania >40 °C Casté - -

bolest’ v mieste vpichu

vel'mi Gasté

vel'mi Casté

vel'mi Casté

erytém v mieste vpichu

vel'mi Casté

vel'mi Casté

vel'mi Casté

opuch v mieste vpichu

vel'mi Gasté

vel'mi Casté

vel'mi Casté

stvrdnutie v mieste vpichu

vel'mi Gasté

Casté

zihlavka v mieste vpichu

menej Casté

unava

vel'mi Casté

vel'mi Casté

pruritus v mieste vpichu

Casté

teplo v mieste vpichu

menej Casté

podliatina/hematém Casté Casté menej Casté
v mieste vpichu
zimnica - - menej Sasté’

SU teastnikov vo veku 2 az < 3 roky sa sledovali odli§né systémové neziaduce udalosti ako u u€astnikov vo veku > 3 az menej ako 18 rokov.
U ucastnikov vo veku < 3 roky (Vaxneuvance N = 32, 13-valentna PCV N = 28) sa pocas dnia 1 az 14 po ockovani sledovala znizena chut’ do
jedla, podrazdenost’, somnolencia a zihl'avka. U ucastnikov vo veku > 3 az menej ako 18 rokov sa pocas dna 1 az 14 po ockovani sledovala
unava, bolest’ hlavy, myalgia a zihl'avka.

feasté u dospelych vo veku 18 az 49 rokov

#V klinickych skiganiach neboli pozorované Ziadne udalosti po podani Vaxneuvance zdravym detom a dospievajiucim a dve udalosti boli
pozorované u osobitnych skupin pacientov (kosacikovita anémia a HIV).

*vel'mi Casté u dospelych vo veku 18 az 49 rokov

*definovana ako teplota >38 °C

Dalsie informacie k inym davkovacim rezimom, o¢kovacim schémam a osobitnym skupinam
pacientov

Zmiesany davkovaci rezim s roznymi pneumokokovymi konjugovanymi ockovacimi latkami
Bezpecnostné profily zmiesanych 4-davkovych rezimov Vaxneuvance a 13-valentnej PCV u zdravych
dojciat a deti boli vo v§eobecnosti porovnatel'né s kompletnymi 4-davkovymi rezimami Vaxneuvance
alebo 13-valentnej PCV (pozri Cast’ 5.1).

Ockovanie mimo platnej ockovacej schémy

Bezpecnost’ sa tiez hodnotila pri o¢kovani mimo platnej o¢kovacej schémy u 126 zdravych dojciat

a deti vo veku 7 mesiacov az menej ako 2 roky, ktoré dostali 2 alebo 3 davky Vaxneuvance na zaklade
veku, v ktorom boli zaradené do Stadie. Bezpecnostny profil ockovania mimo platnej o¢kovace;j
schémy bol vo v§eobecnosti zhodny s bezpe¢nostnym profilom beznej ockovacej schémy zahajenej vo
veku od 6 tyzdiov (pozri Cast’ 5.1).



Deti a dospievajuci s kosacikovitou anémiou alebo Zijuce s HIV

Bezpecnost sa tiez hodnotila u 69 deti a dospievajtcich vo veku 5 az menej ako 18 rokov

s kosacikovitou anémiou a u 203 deti a dospievajtcich vo veku 6 az menej ako 18 rokov zijlcich

s HIV, z ktorych vsetci dostali jednorazova davku Vaxneuvance. Bezpe¢nostny profil Vaxneuvance
u deti s tymito ochoreniami bol vo vSeobecnosti zhodny s bezpecnostnym profilom u zdravych deti
(pozri Cast’ 5.1).

Deti a dospeli podstupujiici transplantdciu krvotvornych kmernovych buniek

Bezpecnost sa tiez hodnotila u 131 dospelych a 8 deti vo veku > 3 rokov, ktori podstupili alogénnu
transplantaciu krvotvornych kmenovych buniek (allo-HSCT) 3 az 6 mesiacov pred zaradenim do
studie, pricom vSetci dostali 1 az 4 davky Vaxneuvance. Bezpe¢nostny profil Vaxneuvance

u prijemcov allo-HSCT bol vo vSeobecnosti zhodny s bezpecnostnym profilom v zdravej populacii.

HIlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9 Predavkovanie

K dispozicii nie su ziadne tdaje o predavkovani.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: o¢kovacie latky, ockovacie latky proti pneumokokom, ATC kdd:
JO7ALO02

Mechanizmus u¢inku

Vaxneuvance obsahuje 15 purifikovanych pneumokokovych kapsularnych polysacharidov zo
Streptococcus pneumoniae (1, 3,4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 23F, s dodato¢nymi
sérotypmi 22F a 33F), kazdy konjugovany na nosicovy protein (CRM97). Vaxneuvance vyvolava od T
buniek zavisla imunitn odpoved’ indukujucu protilatky, ktoré podporuju opsonizaciu, fagocytdzu

a zabijanie pneumokokov s cielom poskytnit’ ochranu pred pneumokokovym ochorenim.

Imunitné odpovede po prirodzenej expozicii Streptococcus pneumoniae alebo po zaoCkovani proti
pneumokokom mozno stanovit’ meranim opsonofagocytarnej aktivity (opsonophagocytic activity,
OPA) a odpovedi imunoglobulinu G (IgG). OPA predstavuje funkcné protilatky a povazuje sa za
dolezity imunologicky nahradny parameter ochrany pred pneumokokovym ochorenim u dospelych.
U deti sa ako prahova hodnota pre klinické hodnotenie pneumokokovych konjugovanych ockovacich
latok pouziva hladina pre sérotyp Specifickej protilatky IgG zodpovedajuca hodnote > 0,35 pg/ml pri
pouziti WHO enzymaticky viazaného imunosorbentového testu (ELISA, enzyme linked
immunosorbent assay).

Klinickd imunogenita u zdravych dojciat, deti a dospievajucich

Imunogenita sa hodnotila pomocou miery odpovede pre sérotyp Specifického IgG (podiel ucastnikov
dosahujucich prahovu hodnotu pre sérotyp Specifickej protilatky IgG > 0,35 pg/ml) a geometrickych
priemerov koncentracii (GMCs, geometric mean concentrations) IgG 30 dni po zakladnej schéme
a/alebo po podani davky pre batolata (posiliiovacia). V podskupine ucastnikov sa 30 dni po zakladne;j
schéme a/alebo po podani davky pre batol’ata tiez merali geometrické priemery titrov (GMTs,
geometric mean titres) OPA.


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

Dojcata a deti ockované beznou ockovacou schémou

3-davkovy rezim (2-davkovad zdkladna schéma + 1 davka pre batolata)

V dvojito zaslepenej, aktivnym komparatorom kontrolovanej stadii (Protokol 025) bolo 1 184
ucastnikov randomizovanych na ockovanie 3-davkovym rezimom Vaxneuvance alebo 13-valentne;j
PCV. Prvé dve davky sa podali dojcatam vo veku 2 az 4 mesiace (zdkladna schéma) a tretia davka sa
podala detom vo veku 11 az 15 mesiacov (davka pre batol'ata). Uastnici tie stibezne dostali d’alSie
pediatrické ockovacie latky, vratane rotavirusovej ockovacej latky (ziva) v rdmci zakladnej dojcenske;j
schémy a ockovacej latky proti zaskrtu, tetanu, ciernemu kasl'u (acelularna), hepatitide B (rDNA),
detskej obrne (inaktivovana), konjugovanej ockovacej latky proti Haemophilus influenzae typu b
(adsorbovana) so vSetkymi 3 davkami v kompletnom rezime.

Vaxneuvance vyvoldva imunitné odpovede na vsetkych 15 sérotypov obsiahnutych v ockovacej latke,
¢o sa hodnotilo pomocou miery odpovede IgG, GMCs IgG a GMTs OPA. 30 dni po dvojdavkove;j
zékladnej schéme boli miery odpovede pre sérotyp Specifického IgG a GMCs vo vSeobecnosti
porovnatel'né pre 13 spolo¢nych sérotypov a vyssie pre 2 dodato¢né sérotypy (22F a 33F) u prijemcov
Vaxneuvance v porovnani s prijemcami 13-valentnej PCV (tabulka 2). 30 dni po podani davky pre
batol’ata je Vaxneuvance non-inferiérny k 13-valentnej PCV pre 13 spolo¢nych sérotypov a je
superiérny pre 2 dodatoc¢né sérotypy, ¢o sa hodnotilo pomocou miery odpovede IgG a GMCs IgG
(tabul’ka 3).
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Tabul’ka 2: Miera odpovede pre sérotyp Specifického IgG a GMCs IgG 30 dni po 2-davkovej
zakladnej schéme (3-davkovy rezim, Protokol 025)

Miera odpovede IgG > 0,35 pg/ml GMCs IgG
. 13-
13-valentna Rozdiel v valentna
Vaxneuvance PCV percentualnych | Vaxneuvance PCV Pomer GMC**
Pneu{nokokovy (n=497) (n = 468-469) bodoch* (n=497) (n = 468- (Vaxneuvanc'e/
sérotyp (Vaxneuvance 469) 13-valentna
Pozorovana Pozorovana - 13-valentnd PCV)
odpoved’ odpoved’ PCV) GMC GMC O3 % IS)**
, i 95 % IS)*
V percentach | V percentach
13 spolo&nych sérotypov’
1 95,6 97,4 -1,9 (-4,3; 0,5) 1,30 1,60 0,81 (0,74; 0,89)
3 93,2 66,1 27,1 (22,3;31,9) 0,87 0,45 1,91 (1,75; 2,08)
4 93,8 96,8 -3,0 (-5,9; -0,4) 1,40 1,25 1,12 (1,01; 1,24)
5 84,1 88,1 -4,0 (-8,3; 0,4) 0,88 1,03 0,86 (0,76; 0,97)
6A 72,6 92,3 -19,7 (-24,3; - 0,64 1,39 0,46 (0,40; 0,53)
15,1)
6B 57,7 50,2 7,5(1,2; 13,8) 0,43 0,33 1,31 (1,11; 1,56)
7F 97,8 98,9 -1,1 (-3,0; 0,5) 2,03 2,42 0,84 (0,76; 0,92)
oV 88,3 95,3 -7,0 (-10,5; -3,6) 1,23 1,39 0,88 (0,78; 0,99)
14 96,8 97,2 -0,4 (-2,7; 1,8) 3,81 4,88 0,78 (0,68; 0,90)
18C 92,2 92,5 -0,4 (-3,8; 3,0) 1,16 1,30 0,89 (0,80; 0,99)
19A 96,2 97,2 -1,1(-3,4; 1,3) 1,68 2,09 0,81 (0,72; 0,90)
19F 98,8 99,4 -0,6 (-2,0; 0,8) 2,63 3,35 0,79 (0,71; 0,87)
23F 77,9 70,1 7,8(2,3;13,3) 0,75 0,58 1,30 (1,14; 1,50)
2 dodato¢né sérotypy vo Vaxneuvance!
99F 95,6 53 90,2 (87,1; 92,6) 2,74 0,05 57,67 (50,95;
65,28)
33F 48,1 3,0 45,1 (40,4; 49,7) 0,30 0,05 6,11 (5,32;7,02)

* Odhadovany rozdiel a IS pre rozdiel v percentualnych bodoch st zalozené na metdde podl'a Miettinena & Nurminena.

** Pomer GMC a IS st vypocitané pouzitim t-distribucie s odhadom rozptylu zo sérotypovo Specifického linedrneho modelu s pouzitim
prirodzenych log-transformovanych koncentracii protilatky ako odpovede a jedného terminu pre ockovanu skupinu.

Z4ver o non-inferiorite pre 13 spolo¢nych sérotypov vychadza z dolnej hranice 95 % IS s hodnotou > -10 percentudlnych bodov pre rozdiel
v mierach odpovede IgG (Vaxneuvance — 13-valentna PCV) alebo > 0,5 pre pomer GMC IgG (Vaxneuvance/13-valentna PCV).

#Zaver o superiorite pre 2 dodatoéné sérotypy vychadza z dolnej hranice 95 % IS s hodnotou > 10 percentualnych bodov pre rozdiel

v mierach odpovede IgG (Vaxneuvance — 13-valentna PCV) alebo > 2,0 pre pomer GMC IgG (Vaxneuvance/13-valentnd PCV).

n = pocet randomizovanych, zaokovanych a do analyzy zaradenych ucastnikov.

IS = interval spol'ahlivosti; GMC = geometricky priemer koncentracie (ng/ml); IgG = imunoglobulin G.
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Tabul’ka 3: Miera odpovede pre sérotyp Specifického IgG a GMCs IgG 30 dni po podani davky
pre batolata (3-davkovy rezim, Protokol 025)

Miera odpovede IgG > 0,35 pg/ml GMCs IgG
13-
B Rozdiel v .
13-valentna i valentna
Vaxneuvance PCV percentualnych | Vaxneuvance PCV Pomer GMC**
Pneutnokokovy (n=510-511) (n = 504-510) bodoch* (n =510-511) (n = 504- (Vaxneuvanc,e/
sérotyp (Vaxneuvance - 510) 13-valentna
P y P . 13-valentna PCV)
0zorovana ozorovana
v v PCV) (95 % IS)**
odpoved odpoved (95 % IS)* GMC GMC

V percentach | V percentach

13 spolo&nych sérotypov’

1 96,5 99,4 -2,9 (-5,0; -1,3) 1,28 2,05 0,62 (0,57; 0,68)
3 91,8 83,7 8,1 (4,1;12,1) 0,84 0,66 1,29 (1,18; 1,41)
4 95,7 97,8 -2,1(-4,5; 0,0) 1,29 1,74 0,74 (0,67; 0,82)
5 99,0 100,0 -1,0 (-2,3; -0,2) 1,98 3,01 0,66 (0,60; 0,72)
6A 98,4 98,8 -0,4 (-2,0; 1,2) 3,09 4,53 0,68 (0,61; 0,76)
6B 97,3 99,0 -1,8 (-3,7; -0,1) 4,15 4,33 0,96 (0,85; 1,08)
7F 99,8 99,8 0,0 (-0,9; 0,9) 3,08 3,89 0,79 (0,73; 0,86)
9V 98,8 100,0 -1,2 (-2,5; -0,4) 2,14 2,97 0,72 (0,66; 0,78)
14 99,8 100,0 -0,2 (-1,1; 0,6) 5,22 6,90 0,76 (0,68; 0,84)
18C 98,8 99,2 -0,4 (-1,8; 1,0) 1,93 2,18 0,89 (0,81; 0,97)
19A 99,0 100,0 -1,0 (-2,3; -0,2) 4,65 5,61 0,83 (0,75; 0,92)
19F 99,6 100,0 -0,4 (-1,4;0,4) 4,06 4,59 0,89 (0,81; 0,97)
23F 96,9 97,2 -0,4 (-2,6; 1,8) 1,52 1,69 0,90 (0,81; 1,00)

2 dodatoéné sérotypy vo Vaxneuvance!
93,7 (91,2, 5,97 0,08 71,76 (64,88;
22F 99,6 59
95,5) 79,38)
94,7 (92,3, 3,38 0,07 46,38 (41,85;
33F 99,0 4.4
96,3) 51,40)

* Odhadovany rozdiel a IS pre rozdiel v percentudlnych bodoch st zalozené na metdde podl'a Miettinena & Nurminena.

** Pomer GMC a IS st vypocitané pouzitim t-distribucie s odhadom rozptylu zo sérotypovo Specifického linearneho modelu s pouzitim
prirodzenych log-transformovanych koncentracii protilatky ako odpovede a jedného terminu pre ockovanu skupinu.

Z4ver o non-inferiorite pre 13 spolo¢nych sérotypov vychadza z dolnej hranice 95 % IS s hodnotou > -10 percentudlnych bodov pre rozdiel
v mierach odpovede IgG (Vaxneuvance — 13-valentna PCV) alebo > 0,5 pre pomer GMC IgG (Vaxneuvance/13-valentna PCV).

#Zaver o superiorite pre 2 dodatoéné sérotypy vychadza z dolnej hranice 95 % IS s hodnotou > 10 percentualnych bodov pre rozdiel

v mierach odpovede IgG (Vaxneuvance — 13-valentna PCV) alebo > 2,0 pre pomer GMC IgG (Vaxneuvance/13-valentna PCV).

n = pocet randomizovanych, zaockovanych a do analyzy zaradenych ucastnikov.

IS = interval spol'ahlivosti; GMC = geometricky priemer koncentracie (ng/ml); IgG = imunoglobulin G.

Okrem toho, Vaxneuvance vyvolava funkéné protilatky, ¢o sa hodnotilo pomocou pre sérotyp
$pecifickych GMTs OPA 30 dni po podani davky pre batol’ata, ktoré su vo vSeobecnosti porovnatel'né,
ale mierne nizsie pre 13 sérotypov spolocnych s 13-valentnou PCV. Klinicky vyznam tejto mierne
nizsej odpovede je neznamy. GMTs OPA pre oba 22F a 33F boli vysSie u prijemcov Vaxneuvance

v porovnani s prijemcami 13-valentnej PCV.

V d’alSej dvojito zaslepenej, aktivnym komparatorom kontrolovanej stadii (Protokol 026) bolo 1 191
ucastnikov randomizovanych na ockovanie 3-davkovym rezimom Vaxneuvance alebo 13-valentne;j
PCV podanych stibezne s d’alsimi pediatrickymi o¢kovacimi latkami vratane Vaxelis so vSetkymi
tromi davkami a M-M-RvaxPro a Varivax s davkou pre batol’atd. Zakladna schéma sa podala dojc¢atam
vo veku 3 a 5 mesiacov, po ktorej nasledovala davka pre batolata vo veku 12 mesiacov.

Vaxneuvance vyvolava imunitné odpovede na vSetkych 15 sérotypov obsiahnutych v o¢kovacej latke,
¢o sa hodnotilo pomocou miery odpovede IgG, GMCs IgG a GMTs OPA. 30 dni po davke pre
batol’atd je Vaxneuvance non-inferiérny k 13-valentnej PCV pre 13 spolo¢nych sérotypov a superiorny
pre 2 dodatoéné sérotypy, 22F a 33F, ¢o sa hodnotilo pomocou miery odpovede IgG. Podobne je
Vaxneuvance non-inferiérny k 13-valentnej PCV pre 13 spolo¢nych sérotypov a superiorny
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k 13-valentnej PCV pre 2 dodato¢né sérotypy, ¢o sa hodnotilo pomocou GMCs IgG. Po davke pre
batolata vyvolava Vaxneuvance tvorbu funkénych protilatok (GMTs OPA) pre vsetkych 15 sérotypov,
ktoré su vo vSeobecnosti porovnatelné s 13-valentnou PCV.

4-davkovy rezim (3-davkova zakladna schéma + 1 davka pre batolatad)

4-davkovy rezim sa hodnotil u zdravych dojciat v jednej Stadii fazy 2 a troch stadiach fazy 3.
Zakladna schéma sa podala dojcatam vo veku 2, 4 a 6 mesiacov a davka pre batolata sa podala detom
vo veku 12 az 15 mesiacov.

V dvojito zaslepenej, aktivnym komparatorom kontrolovane;j stadii (Protokol 029) bolo 1 720
Gi¢astnikov randomizovanych na podanie Vaxneuvance alebo 13-valentnej PCV. Uastnici tieZ
subezne dostali d’alsie pediatrické oCkovacie latky v dojéenskej schéme vratane HBVaxPro (o¢kovacia
latka proti hepatitide B [rekombinantna]), RotaTeq (o¢kovacia latka proti rotavirusu, ziva, peroralna,
pentavalentnd) a ockovacej latky proti zaskrtu, tetanu (toxoid), acelularnej adsorbovanej proti
¢iernemu kasl'u, proti detskej obrne (inaktivovand), konjugovanej o¢kovacej latky proti

Haemophilus b (konjugovana na tetanovy toxoid). Konjugovana ockovacia latka proti Haemophilus b
(konjugovana na tetanovy toxoid), M-M-RvaxPro (oc¢kovacia latka proti osypkam, mumpsu

a ruzienke, ziva), Varivax (ockovacia latka proti ovéim kiahnam, ziva) a Vaqta (oCkovacia latka proti
hepatitide A, inaktivovand) boli podané subezne s davkou Vaxneuvance pre batolata.

Vaxneuvance vyvolava imunitné odpovede na vsetkych 15 sérotypov obsiahnutych v o¢kovace;j latke,
¢o sa hodnotilo pomocou miery IgG odpovede, GMCs IgG a GMTs OPA. 30 dni po zdkladnej schéme
je Vaxneuvance non-inferiorny k 13-valentnej PCV pre 13 spolocnych sérotypov, ¢o sa hodnotilo
pomocou miery odpovede IgG (tabulka 4). Vaxneuvance je non-inferiorny pre 2 dodatocné sérotypy,
¢o sa hodnotilo pomocou miery odpovede IgG pre sérotypy 22F a 33F u prijemcov Vaxneuvance

v porovnani s mierou odpovede pre sérotyp 23F u prijemcov 13-valentnej PCV (najniz§ia miera
odpovede pre ktorykol'vek zo spolo¢nych sérotypov okrem sérotypu 3) s rozdielmi v percentualnych
bodoch 6,7 % (95 % IS: 4,6; 9,2) a -4,5 % (95 % IS: -7,8; -1,3), v uvedenom poradi.

30 dni po zakladnej schéme st pre sérotyp Specifické GMCs IgG non-inferiérne k 13-valentnej PCV
pre 12 z 13 spolocnych sérotypov. IgG odpoved na sérotyp 6A tesne minula vopred Specifikované
kritéria non-inferiority s malym rozdielom (0,48 oproti > 0,5) (tabul’ka 4). Vaxneuvance je non-
inferiorny k 13-valentnej PCV pre 2 dodatocné sérotypy, ¢o sa hodnotilo pomocou GMCs pre sérotyp
Specifickych IgG pre sérotypy 22F a 33F u prijemcov Vaxneuvance v porovnani s GMCs IgG pre
sérotyp 4 u prijemcov 13-valentnej PCV (najnizs§ie GMC IgG pre ktorykol'vek zo spolo¢nych
sérotypov okrem sérotypu 3) s pomerom GMC 3,64 a 1,24, v uvedenom poradi.

Okrem toho, Vaxneuvance vyvolava imunitné odpovede na spolo¢ny sérotyp 3 a 2 dodatocné
sérotypy, ktoré boli podstatne vysSie v porovnani s imunitnymi odpoved’ami vyvolanymi 13-valentnou
PCV, ¢o sa hodnotilo pomocou miery odpovede IgG a GMCs IgG 30 dni po zékladnej schéme
(tabulka 4).
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Tabul’ka 4: Miera odpovede pre sérotyp Specifického IgG a GMCs IgG 30 dni po podani
3-davkovej zakladnej schémy (4-davkovy rezim, Protokol 029)

Miera odpovede IgG > 0,35 pg/ml GMCs IgG
. 13-
13-valentna Rozdiel v valentna
Vaxneuvance PCV percentuialnych | Vaxneuvance PCV Pomer GMC**
PneUfnokokovy (n =698-702) (n = 660-665) bodoch* (n =698-702) (n = 660- (Vaxneuvanc'e/
sérotyp (Vaxneuvance - 665) 13-valentna
Pozorovana Pozorovana 13-valentnd PCV)
odpoved’ odpoved’ PCV) GMC GMC 5 % IS)*™
i i 95 % IS)*
V percentach | V percentach
13 spolo¢nych sérotypov’
1 95,7 99,1 -3,4(-5,2; -1,8) 1,21 1,89 0,64 (0,59; 0,69)
3 94,7 79,2 15,6 (12,1; 19,2) 1,08 0,62 1,73 (1,61; 1,87)
4 96,4 98,6 -2,2 (-4,0; -0,6) 1,29 1,35 0,95 (0,88; 1,03)
5 95,3 97,4 -2,1(-4,2;-0,2) 1,63 2,25 0,72 (0,66; 0,80)
6A 93,7 98,6 -4,9 (-7,1; -3,0) 1,55 2,95 0,52 (0,48; 0,58)
6B 88,6 92,0 -3,4 (-6,6; -0,3) 1,60 1,97 0,81 (0,71; 0,93)
7F 99,0 99,8 -0,8 (-1,9; -0,1) 2,48 3,23 0,77 (0,71; 0,83)
oV 97,1 98,2 -1,0 (-2,8; 0,6) 1,73 1,89 0,91 (0,84; 1,00)
14 97,9 97,9 -0,0 (-1,6; 1,6) 4,78 6,30 0,70 (0,63; 0,78)
18C 97,4 98,3 -0,9 (-2,6; 0,7) 1,53 2,00 0,76 (0,70; 0,83)
19A 97,9 99,7 -1,8 (-3,2; -0,8) 1,63 2,29 0,71 (0,65; 0,77)
19F 99,0 100,0 -1,0 (-2,1; -0,4) 2,01 2,72 0,74 (0,69; 0,79)
23F 91,5 91,8 -0,3 (-3,2;2,7) 1,31 1,47 0,89 (0,80; 0,99)
2 dodatocné sérotypy vo Vaxneuvance
99F 98,6 3,5 95,1 (93,1; 96,5) 491 0,05 92,03 (83,47,
101,47)
33F 87,3 2,1 85,2 (82,3;87,7) 1,67 0,06 29,50 (26,16;
33,26)

* Odhadovany rozdiel a IS pre rozdiel v percentualnych bodoch st zalozené na metdde podl'a Miettinena & Nurminena.

** Pomer GMC a IS st vypocitané pouzitim t-distribucie s odhadom rozptylu zo sérotypovo $pecifického linearneho modelu s pouzitim
prirodzenych log-transformovanych koncentracii protilatky ako odpovede a jedného terminu pre ockovanu skupinu.

Zaver o non-inferiorite pre 13 spolo¢nych sérotypov vychadza z dolnej hranice 95 % IS s hodnotou > -10 percentualnych bodov pre rozdiel
v mierach odpovede IgG (Vaxneuvance — 13-valentnd PCV) alebo > 0,5 pre pomer GMC IgG (Vaxneuvance/13-valentna PCV).

n = pocet randomizovanych, zaockovanych a do analyzy zaradenych ucastnikov.

IS = interval spol'ahlivosti; GMC = geometricky priemer koncentracie (pg/ml); IgG = imunoglobulin G.

30 dni po podani davky pre batol'ata si GMCs pre sérotyp Specifického IgG pre Vaxneuvance non-
inferiorne k 13-valentnej PCV pre vsetkych 13 spoloc¢nych sérotypov a pre 2 dodato¢né sérotypy, co
sa hodnotilo pomocou GMCs IgG pre sérotypy 22F a 33F u prijemcov Vaxneuvance v porovnani
spolo¢nych sérotypov okrem sérotypu 3) s pomerom GMC 4,69 a 2,59, v uvedenom poradi
(tabul’ka 5).

Vaxneuvance vyvolava imunitné odpovede na spolo¢ny sérotyp 3 a 2 dodato¢né sérotypy, ktoré boli
podstatne vysSie v porovnani s imunitnymi odpoved’ami vyvolanymi 13-valentnou PCV, ¢o sa
hodnotilo pomocou miery odpovede IgG a GMCs IgG 30 dni po podani davky pre batol'ata
(tabul’ka 5).
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Tabul’ka 5: Miera odpovede pre sérotyp Specifického IgG a GMCs IgG 30 dni po podani davky
pre batol’ata (4-davkovy rezim, Protokol 029)

Miera odpovede IgG > 0,35 pg/ml GMCs IgG
. 13-
13-valentna Rozdiel v valentna
Vaxneuvance PCV percentudlnych | Vaxneuvance PCV Pomer GMC**
PneUfnokokovy (n=712-716) (n = 677-686) bodoch* (n=712-716) (n = 677- (Vaxneuvanc,e/
sérotyp (Vaxneuvance - 686) 13-valentna
Pozorovana Pozorovana 13-valentni PCV)
odpoved’ odpoved’ PCV) GMC GMC 5 % I5)*
i i 95 % IS)*
V percentach | V percentich
13 spolo¢nych sérotypov’
1 96,6 99,4 -2,8 (-4,4; -1,4) 1,35 2,03 0,66 (0,62; 0,72)
3 94,0 86,9 7,1 (4,0; 10,2) 0,96 0,71 1,35 (1,25; 1,46)
4 95,1 97,5 -2,4 (-4,5; -0,4) 1,23 1,60 0,77 (0,71; 0,84)
5 99,2 99,9 -0,7 (-1,7; 0,1) 2,49 3,95 0,63 (0,58; 0,69)
6A 98,7 99,3 -0,5 (-1,7; 0,6) 3,70 6,21 0,60 (0,54; 0,65)
6B 98,7 99,3 -0,5 (-1,7; 0,6) 4,76 6,43 0,74 (0,67, 0,81)
7F 99,6 99,9 -0,3 (-1,1; 0,4) 3,42 4,85 0,70 (0,65; 0,77)
oV 99,4 99,7 -0,3 (-1,2; 0,6) 2,40 3,29 0,73 (0,67; 0,80)
14 99,3 99,6 -0,3 (-1,2; 0,7) 5,61 6,95 0,81 (0,73; 0,89)
18C 99,7 99,6 0,2 (-0,6; 1,0) 2,62 3,08 0,85 (0,78; 0,93)
19A 99,9 99,9 0,0 (-0,7; 0,7) 4,10 5,53 0,74 (0,68; 0,80)
19F 99,7 99,7 0,0 (-0,8; 0,8) 3,55 4,47 0,79 (0,74; 0,86)
23F 98,6 99,0 -0,4 (-1,7;0,9) 2,04 3,32 0,61 (0,56; 0,68)
2 dodatocné sérotypy vo Vaxneuvance
99F 99,6 7,2 92,4 (90,1; 94,2) 7,52 0,11 68,80 (63,10;
75,02)
33F 98,9 6,2 92,7 (90,4; 94,4) 4,15 0,09 44,91 (41,04;
49,14)

* Odhadovany rozdiel a IS pre rozdiel v percentudlnych bodoch si zalozené na metéde podl'a Miettinena & Nurminena.

** Pomer GMC a IS st vypocitané pouzitim t-distribucie s odhadom rozptylu zo sérotypovo $pecifického linearneho modelu s pouzitim
prirodzenych log-transformovanych koncentracii protilatky ako odpovede a jedného terminu pre ockovanu skupinu.

Zaver o non-inferiorite pre 13 spolo¢nych sérotypov vychadza z dolnej hranice 95 % IS s hodnotou > 0,5 pre pomer GMC IgG
(Vaxneuvance/13-valentna PCV).

n = pocet randomizovanych, zaockovanych a do analyzy zaradenych ucastnikov.

IS = interval spol'ahlivosti; GMC = geometricky priemer koncentracie (ng/ml); IgG = imunoglobulin G.

Vaxneuvance vyvolava funkéné protilatky, ¢o sa hodnotilo 30 dni po podani zakladnej schémy a po
podani davky pre batol'ata pomocou pre sérotyp Specifickych GMTs OPA, ktoré s vo vSeobecnosti
porovnatel'né, ale mierne niZsie pre 13 sérotypov spolo¢nych s 13-valentnou PCV. Klinicky vyznam
tejto mierne nizsej odpovede je nezndmy. GMTs OPA pre oba 22F a 33F boli vysSie u prijemcov
Vaxneuvance v porovnani s prijemcami 13-valentnej PCV.

Dojcata a deti ockované zmiesanym davkovacim rezimom s réznymi pneumokokovymi konjugovanymi
ockovacimi latkami

V dvojito zaslepenej, aktivnym komparatorom kontrolovanej, deskriptivnej $tudii (Protokol 027) bolo
900 ucastnikov randomizovanych v pomere 1:1:1:1:1 do jednej z piatich ockovacich skupin
ockovanych kompletnym alebo zmieSanym davkovacim rezimom pneumokokovych konjugovanych
ockovacich latok. V dvoch ockovacich skupinach dostali ti€astnici 4-davkovy rezim bud’ Vaxneuvance
alebo 13-valentnej PCV. V dalsich troch o¢kovacich skupinach bola o¢kovacia schéma zacata s 13-
valentnou PCV av 2., 3. alebo 4. ddvke zmenena na Vaxneuvance. Uastnici tiez siibezne dostali
dalsie pediatrické oCkovacie latky vratane HBVaxPro (ockovacia latka proti Hepatitide B
[rekombinantna]) a RotaTeq (oCkovacia latka proti rotavirusu, zZiva, peroralna, pentavalentna). GMCs
pre sérotyp Specifického IgG 30 dni po podani davky pre batol'ata hodnotené pomermi GMC IgG pre
13 spolocnych sérotypov boli vo vSeobecnosti porovnatel'né u ti¢astnikov ockovanych zmiesanym
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rezimom Vaxneuvance a 13-valentnej PCV a u uc€astnikov ockovanych kompletnym davkovacim
rezimom s 13-valentnou PCV.

Vyssie protilatky proti sérotypom 22F a 33F boli pozorované iba vtedy, ked’ sa aspon jedna davka
Vaxneuvance podala pocas zakladnej dojcenskej schémy a v batoliacom veku.

Imunogenita u predcasne narodenych deti

Imunitné odpovede (pre sérotyp Specificky IgG a OPA) u pred¢asne narodenych deti ockovanych 4
davkami pneumokokovej konjugovanej o¢kovacej latky v 4 dvojito zaslepenych, aktivnym
komparatorom kontrolovanych stidiach (Protokol 025, Protokol 027, Protokol 029 a Protokol 031)
boli vo vSeobecnosti konzistentné s tymi, ktoré boli pozorované v tychto studiach v celkovej zdrave;j
populacii dojciat (vratane pred¢asne narodenych a donosenych deti).

Dojcata, deti a dospievajuci ockovani mimo platnej ockovacej schémy

V dvojito zaslepenej, aktivnym komparatorom kontrolovanej, deskriptivnej studii (Protokol 024) bolo
606 deti, ktoré bud’ neboli doteraz zaockované alebo neboli plne zaockované pneumokokovou
ockovacou latkou alebo dokoncili davkovaci rezim s pneumokokovou konjugovanou ockovacou
latkou s nizSou valenciou, randomizovanych na ockovanie 1 az 3 davkami Vaxneuvance alebo
13-valentnej PCV v troch rdznych vekovych skupinach (vek 7 az 11 mesiacov, 12 az 23 mesiacov a 24
mesiacov az menej ako 18 rokov) podl'a veku primeranej schémy. O¢kovanie Vaxneuvance mimo
platnej ockovacej schémy vyvolalo u deti vo veku 7 mesiacov az menej ako 18 rokov imunitné
odpovede porovnatelné s 13-valentnou PCV pre spolocné sé€rotypy a vyssie ako u 13-valentnej PCV
pre dodato¢né sérotypy 22F a 33F. V kazdej vekovej skupine boli GMCs pre sérotyp Specifického IgG
30 dni po podani poslednej davky ockovacej latky vo vSeobecnosti porovnate'né medzi ockovanymi
skupinami pre 13 spolo¢nych sérotypov a vysSie u Vaxneuvance pre 2 dodato¢né sérotypy.

Imunitné odpovede po subkutannom podani u dojciat a deti

V dvojito zaslepenej, aktivnym komparatorom kontrolovanej, deskriptivnej $tudii (Protokol 033) bolo
694 zdravych japonskych dojciat vo veku od 2 do 6 mesiacov randomizovanych na o¢kovanie 4-
davkovym rezimom ockovacej latky Vaxneuvance alebo 13-valentnej PCV subkutdnnym podanim.
Prva davka sa podala vo veku 2 az 6 mesiacov a druha a tretia davka sa podala v intervale > 27 dni po
predchadzajucej davke. Stvrta davka sa podala vo veku 12 aZ 15 mesiacov. Vaxneuvance vyvolal

u zdravych dojciat a batoliat pre sérotyp Specifické imunitné odpovede (IgG a OPA), ktoré boli vo
vSeobecnosti porovnatelné s 13-valentnou PCV pre spolo¢né sérotypy a vysSie u Vaxneuvance pre 2
dodato¢né sérotypy.

Klinicka imunogenita u imunokompetentnych dospelych vo veku > 18 rokov

Vykonalo sa pét klinickych studii (Protokol 007, Protokol 016, Protokol 017, Protokol 019

a Protokol 021) v Amerike, Eurdpe a azijskom Tichomori, v ktorych sa hodnotila imunogenita
Vaxneuvance u zdravych a imunokompetentnych dospelych z r6znych vekovych skupin vratane oséb
v minulosti zao¢kovanych alebo nezaockovanych proti pneumokokom. Do kazdej klinickej stadie boli
zaradeni dospeli so stabilnymi zakladnymi ochoreniami (napr. diabetes mellitus, poruchy funkcie
obliciek, chronické ochorenie srdca, chronické ochorenie pecene, chronické ochorenie plic vratane
astmy) a/alebo behavioralnymi rizikovymi faktormi (napr. aktivne fajcenie, zvySena konzumacia
alkoholu), o ktorych je zname, ze zvysuju riziko pneumokokového ochorenia.

V kazdej $tadii sa hodnotila imunogenita pomocou pre sérotyp Specifickej OPA a odpovede 1gG 30
dni po oc¢kovani. Koncovymi ukazovatel'mi $tudie boli geometrické priemery titrov (GMTs) OPA

a geometrické priemery koncentracii (GMCs) IgG. Pivotna studia (Protokol 019) bola navrhnuta tak,
aby preukazala non-inferioritu GMTs OPA pre 12 z 13 sérotypov, ktoré ma Vaxneuvance spolo¢né

s 13-valentnou pneumokokovou polysacharidovou konjugovanou o¢kovacou latkou, non-inferioritu
a superioritu pre spolo¢ny sérotyp 3 a superioritu pre dodato¢né sérotypy 22F a 33F vo Vaxneuvance.
Hodnotenie superiority Vaxneuvance k 13-valentnej pneumokokovej polysacharidovej konjugovanej
ockovacej latke bolo zaloZené na porovnani GMTs OPA a podielov tiCastnikov s > 4-nasobnym
zvySenim pre sérotyp Specifickych titrov OPA od obdobia pred ockovanim do obdobia 30 dni po
ockovani medzi skupinami.
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Dospeli, ktori neboli predtym zaockovani proti pneumokokom

V pivotnej, dvojito zaslepenej, aktivnym komparatorom kontrolovanej stadii (Protokol 019) sa 1 205
imunokompetentnych 0séb vo veku > 50 rokov, ktoré neboli predtym zaockované proti
pneumokokom, randomizovalo na podanie Vaxneuvance alebo 13-valentnej pneumokokove;j
polysacharidovej konjugovanej o¢kovacej latky. Median veku tcastnikov bol 66 rokov (rozsah: 50 az
92 rokov), s priblizne 69 % vo veku nad 65 rokov a priblizne 12 % vo veku nad 75 rokov. 57,3 % bolo
zien a 87 % hlasilo aspoii jedno zakladné ochorenie v anamnéze.

V studii sa preukazalo, ze Vaxneuvance je non-inferiorny k 13-valentnej pneumokokove;j
polysacharidovej konjugovanej ockovacej latke pre 13 spolocnych sérotypov a je superiorny pre 2
dodato¢né sérotypy a spolo¢ny sérotyp 3. V tabul’ke 6 st zhrnuté GMTs OPA 30 dni po ockovani.
GMCs IgG boli vo vseobecnosti zhodné s vysledkami zistenymi pri GMTs OPA.

Tabul’ka 6: Pre sérotyp Specifické GMTs OPA 30 dni po ockovani u dospelych vo veku > 50
rokov, ktori neboli predtym zaockovani proti pneumokokom (Protokol 019)

Pneumokokovy Vaxneuvance 13-valentna PCV Pomer GMT*
sérotyp (N=602) (N =600) (Vaxneuvance/13-valentna PCV)
n GMT* n GMT* 95 % IS)*
13 spolo&nych sérotypov’
1 598 256,3 598 322,6 0,79 (0,66; 0,96)
3% 598 216,2 598 135,1 1,60 (1,38; 1,85)
4 598 1125,6 598 1661,6 0,68 (0,57; 0,80)
5 598 4473 598 563,5 0,79 (0,64; 0,98)
6A 596 5407,2 598 54245 1,00 (0,84; 1,19)
6B 598 4011,7 598 32582 1,23 (1,02; 1,48)
7F 597 46173 598 5 880,6 0,79 (0,68; 0,90)
ov 598 18173 597 22329 0,81 (0,70; 0,94)
14 598 19993 598 2 656,7 0,75 (0,64; 0,89)
18C 598 27577 598 2 583,7 1,07 (0,91; 1,26)
19A 598 31943 598 39798 0,80 (0,70; 0,93)
19F 598 1 695,1 598 19178 0,88 (0,76; 1,02)
23F 598 2 0454 598 1 740,4 1,18 (0,96; 1,44)
2 dodatoéné sérotypy pre Vaxneuvance*
22F 594 23752 586 74,6 31,83 (25,35;39,97)
33F 598 7 994,7 597 11249 7,11 (6,07; 8,32)

*GMT, pomer GMT a 95 % IS sa odhaduji z modelu cLDA.

Zé&ver o non-inferiorite pre 13 spolognych sérotypov vychadza z dolnej hranice 95 % IS pre odhadovany pomer GMT
(Vaxneuvance/13-valentna PCV) s hodnotou > 0,5.

iZaver o superiorite pre sérotyp 3 vychadza z dolnej hranice 95 % IS pre odhadovany pomer GMT (Vaxneuvance/13-valentnd PCV)
s hodnotou > 1,2.

$Zaver o superiorite pre 2 dodato&né sérotypy vychadza z dolnej hranice 95 % IS pre odhadovany pomer GMT (Vaxneuvance/13-valentnd
PCV) s hodnotou > 2,0.

N = pocet randomizovanych a zaockovanych 0sob, n = pocet 0s6b zaradenych do analyzy.

IS = interval spolahlivosti, cLDA = obmedzena analyza longitudinalnych Gidajov (constrained longitudinal data analysis),
GMT = geometricky priemer titrov (1/ried.), OPA = opsonofagocytarna aktivita, PCV = pneumokokova konjugovana ockovacia latka
(pneumococcal conjugate vaccine).

V dvojito zaslepene;j, deskriptivnej stadii (Protokol 017) bolo 1 515 imunokompetentnych 0sob vo
veku 18 az 49 rokov, s rizikovymi faktormi pre pneumokokové ochorenie alebo bez nich,
randomizovanych v pomere 3:1 a dostali Vaxneuvance alebo 13-valentnti pneumokokovi
polysacharidovi konjugovanu ockovaciu latku a o 6 mesiacov neskér PPV23. Rizikové faktory pre
pneumokokové ochorenie zahtnali nasledujuce: diabetes mellitus, chronické ochorenie srdca vratane
zlyhania srdca, chronické ochorenie pecene s kompenzovanou cirh6zou, chronické ochorenie plic
vratane pretrvavajucej astmy a chronickej obstrukénej choroby pl'ic (CHOCHP), aktivne fajcenie
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a zvysenu konzumaciu alkoholu. Z o0s6b, ktoré dostali Vaxneuvance, bolo celkovo 285 (25,2 %) bez
rizikového faktora, 620 (54,7 %) malo 1 rizikovy faktor a 228 (20,1 %) malo 2 alebo viac rizikovych
faktorov.

Vaxneuvance vyvolal imunitné odpovede na vSetkych 15 sérotypov obsiahnutych v o¢kovacej latke,
¢o sa hodnotilo pomocou GMTs OPA (tabul’ka 7) a GMCs IgG. GMTs OPA a GMCs IgG boli vo
vSeobecnosti porovnateIné medzi dvoma oc¢kovacimi skupinami pre 13 spolocnych sérotypov a vyssie
v skupine s Vaxneuvance pre 2 dodatocné sérotypy. Po zaockovani s PPV23 boli GMTs OPA a GMCs
IgG vo vSeobecnosti porovnatelné medzi dvoma o¢kovacimi skupinami pre vSetkych 15 sérotypov.

V analyze podskupin zaloZenej na pocte hlasenych rizikovych faktorov Vaxneuvance vyvolal
imunitné odpovede na vSetkych 15 sérotypov obsiahnutych v o¢kovacej latke, ¢o sa hodnotilo
pomocou GMTs OPA a GMCs IgG 30 dni po ockovani u dospelych so Ziadnym, 1 alebo 2 alebo
viacerymi rizikovymi faktormi. Vysledky vo vSetkych podskupinach boli vo vseobecnosti zhodné

s vysledkami pozorovanymi v celkovej populdcii Stadie. Sekvencné podanie Vaxneuvance
nasledované podanim PPV23 o 6 mesiacov neskdr bolo tiezZ imunogénne pre vSetkych 15 sérotypov
obsiahnutych vo Vaxneuvance.

Tabul’ka 7: Pre sérotyp Specifické GMTs OPA 30 dni po ockovani u dospelych vo veku 18 — 49
rokov s rizikovymi faktormi pre pneumokokové ochorenie alebo bez nich, ktori neboli predtym
zaoCkovani proti pneumokokom (Protokol 017)

Pneumokokovy Vaxneuvance 13-valentna PCV
sérotyp (N=1133) (N =379)
n Zisteny 95 % IS* n Zisteny GMT 95 % IS*
GMT
13 spolo¢nych sérotypov
1 1019 268,6 (243,7; 296,0) 341 267,2 (220,4; 323.9)
3 1 004 199,3 (184,6; 215,2) 340 150,6 (130,6; 173.8)
4 1016 1416,0 (1308,9; 1531,8) 342 2 576,1 (2 278,0;2913,2)
5 1018 564,83 (512,7; 622,2) 343 731,1 (613,6; 871,0)
6A 1006 12 928,8 (11 923,4; 14 019,0) 335 112824 (9 718,8; 13 097,5)
6B 1014 10 336,9 (9 649,4; 11 073,4) 342 6995,7 (6 024,7; 8 123,2)
7F 1019 5756,4 (5410,4; 6 124,6) 342 7 588,9 (6 775,3; 8 500,2)
vV 1015 3355,1 (3 135,4; 3 590,1) 343 3983,7 (3 557,8; 4 460,7)
14 1016 52289 (4 847,6; 5 640,2) 343 5 889,8 (5218,2; 6 647,8)
18C 1014 5709,0 (5331,1;6 113,6) 343 3063,2 (2 699,8; 3 475,5)
19A 1015 5369,9 (5017,7; 5 746,8) 343 5 888,0 (5 228,2; 6 631,0)
19F 1018 32663 (3 064,4; 3 481,4) 343 3272,7 (2 948,2; 3 632,9)
23F 1016 4 853,5 (4 469,8; 5 270,2) 340 3 887,3 (3 335,8; 4 530,0)
2 dodatoéné sérotypy pre Vaxneuvance
22F 1 005 3926,5 (3 645,9; 4 228,7) 320 291,6 (221,8; 383,6)
33F 1014 116278 (10 824,6; 12 490,7) 338 2 180,6 (1 828,7; 2 600,2)

*95 % IS v ramci skupiny sa ziskavaji umocnenim IS priemeru prirodzenych logaritmickych hodnot na zéklade t-distribucie.
N = pocet randomizovanych a zaockovanych osob, n = pocet 0s6b zaradenych do analyzy.
IS = interval spolahlivosti, GMT = geometricky priemer titrov (1/ried.), OPA = opsonofagocytarna aktivita, PCV = pneumokokova

konjugovana oc¢kovacia latka.

Sekvencné podavanie pneumokokovych ockovacich ldatok u dospelych

Sekvencné podavanie Vaxneuvance nasledované podanim PPV23 sa hodnotilo v Protokole 016,
Protokole 017 (pozri Cast’ 5.1, Dospeli, ktori neboli predtym zaockovani proti pneumokokom)
a Protokole 018 (pozri Cast’ 5.1, Dospeli Zijuci s HIV).

V dvojito zaslepenej, aktivnym komparatorom kontrolovanej $tudii (Protokol 016) bolo 652 0sdb vo
veku > 50 rokov, ktoré neboli predtym zao¢kované proti pneumokokom, randomizovanych na

18




Vaxneuvance alebo na 13-valentnti pneumokokovt polysacharidovi konjugovani o¢kovaciu latku
a o rok neskor dostali vSetky osoby PPV23.

Po zaockovani s PPV23 boli GMTs OPA a GMCs IgG porovnateI'né medzi dvoma ockovacimi
skupinami pre vSetkych 15 sérotypov obsiahnutych vo Vaxneuvance.

Imunitné odpovede vyvolané Vaxneuvance pretrvali az 12 mesiacov po ockovani, ¢o sa hodnotilo
pomocou GMTs OPA a GMCs IgG. Pre sérotyp Specifické GMTs OPA c¢asom klesali, ked’ze boli
niz8ie v 12. mesiaci ako na 30. den, ale zostali nad vychodiskovymi hodnotami pre vSetky sérotypy
obsiahnuté bud’ vo Vaxneuvance alebo v 13-valentnej pneumokokovej polysacharidovej konjugovane;j
ockovacej latke. GMTs OPA a GMCs IgG boli vo vSeobecnosti porovnateIné medzi interven¢nymi
skupinami v 12. mesiaci pre 13 spolo¢nych sérotypov a boli vysSie u 0s6b zaockovanych
Vaxneuvance pre 2 dodatocné sérotypy.

Dospeli, ktori boli predtym zaockovani proti pneumokokom

V dvojito zaslepenej, deskriptivnej $tadii (Protokol 007) bolo 253 0s6b vo veku > 65 rokov, ktoré boli
minimalne jeden rok pred zaradenim do Stidie zaockované s PPV23, randomizovanych na
Vaxneuvance alebo na 13-valentnti pneumokokovt polysacharidovu konjugovanu okovaciu latku.

GMCs IgG a GMTs OPA boli vo vSeobecnosti porovnatelné medzi dvoma ockovacimi skupinami pre
13 spolo¢nych sérotypov a boli vysSie v skupine s Vaxneuvance pre 2 dodato¢né sérotypy.

V klinickej studii, v ktorej bola < 1 rok po podani PPV23 podana ind PCV ockovacia latka, boli
pozorované zniZzené imunitné odpovede pre spolo¢né sérotypy v porovnani s imunitnymi odpoved’ami
pozorovanymi ked’ bola PCV podana samotna alebo pred PPV23. Klinicky vyznam tohto zistenia nie
je znamy.

Klinicka imunogenita v osobitnych skupinach pacientov

Deti zijuce s HIV

V dvojito zaslepenej, deskriptivnej §tadii (Protokol 030) sa Vaxneuvance hodnotil u 203 deti zijacich
s HIV vo veku 6 az menej ako 18 rokov. Spomedzi tychto deti malo 17 (8,4 %) poc¢et CD4+ T buniek
< 500 buniek/pul a hodnotu HIV RNA v plazme < 50 000 kopii/ml. V tejto §tadii bolo 407 Gi¢astnikov
randomizovanych na o¢kovanie jednorazovou davkou Vaxneuvance alebo 13-valentnej PCV,
nasledovanou PPV 23 o 2 mesiace neskdr. Vaxneuvance bol imunogénny pre vSetkych 15 sérotypov
obsiahnutych vo Vaxneuvance, ¢o sa hodnotilo pomocou GMCs pre sérotyp Specifického IgG a GMTs
OPA 30 dni po ockovani. GMCs pre sérotyp Specifického IgG a GMTs OPA boli vo vSeobecnosti
porovnatel'né pre 13 spolo¢nych sérotypov a vyssie pre 2 dodato¢né sérotypy (22F a 33F). Po
sekvenénom podani s PPV 23 boli 30 dni po ockovani GMCs IgG a GMTs OPA vo v§eobecnosti
porovnateI'né medzi dvoma ockovacimi skupinami pre vsetkych 15 sérotypov obsiahnutych vo
Vaxneuvance.

Dospeli Zijuci s HIV

V dvojito zaslepenej, deskriptivnej stadii (Protokol 018) bolo 302 0s6b Zijucich s HIV vo veku > 18
rokov, s po¢tom CD4+ T buniek > 50 buniek/ul a hladinou ribonukleovej kyseliny (RNA) HIV

v plazme < 50 000 képii/ml, ktoré neboli predtym zaoCkované proti pneumokokom, randomizovanych
na Vaxneuvance alebo 13-valentnti pneumokokovt polysacharidovi konjugovani o¢kovaciu latku

a nasledne po 2 mesiacoch dostali PPV23. Vicsina ucastnikov mala po¢et CD4+ T buniek

> 200 buniek/pl; 4 (1,3 %) mali pocet CD4+ T buniek > 50 az < 200 buniek/ul, 152 (50,3 %) malo
pocet CD4+ T buniek > 200 az < 500 buniek/ul a 146 (48,3 %) malo po¢et CD4+ T buniek

> 500 buniek/pl.

Vaxneuvance vyvolal imunitné odpovede na vsetkych 15 sérotypov obsiahnutych v o¢kovacej latke,
¢o sa hodnotilo pomocou GMTs OPA a GMCs IgG 30 dni po o¢kovani. Imunitné odpovede
pozorované u osob infikovanych HIV boli trvale nizSie v porovnani so zdravymi osobami, ale
porovnateI'né v oboch oCkovacich skupinach s vynimkou pre sérotyp 4. GMT OPA a GMC IgG pre
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sérotyp 4 boli u Vaxneuvance nizsie. Po sekvenénom podani PPV23 boli GMTs OPA a GMCs IgG vo
v§eobecnosti porovnatel'né medzi dvoma o¢kovacimi skupinami pre vSetkych 15 sérotypov.

Deti s kosacikovitou anémiou

V dvojito zaslepenej, deskriptivnej $tadii (Protokol 023) sa Vaxneuvance hodnotil u deti

s kosacikovitou anémiou vo veku 5 az menej ako 18 rokov. V tejto Studii mohli zaradeni ucastnici
dostat’ bezni pneumokokovu ockovaciu latku pocas prvych dvoch rokov Zivota, ale nedostali
pneumokokovi o¢kovaciu latku tri roky pred zaradenim do Studie. Celkovo 104 ucastnikov bolo
randomizovanych v pomere 2:1 na podanie jednorazovej davky Vaxneuvance alebo 13-valentnej PCV.
Vaxneuvance bol imunogénny pre vSetkych 15 sérotypov obsiahnutych vo Vaxneuvance, ¢o sa
hodnotilo pomocou GMCs pre sérotyp Specifického IgG a GMTs OPA 30 dni po ockovani. GMCs pre
sérotyp Specifického IgG a GMTs OPA boli vo vSeobecnosti porovnatel'né medzi dvoma o¢kovacimi
skupinami pre 13 spolo¢nych sérotypov a vysSie u Vaxneuvance pre dva dodatocné sérotypy 22F

a 33F.

Deti a dospeli podstupujuici transplantaciu krvotvornych kmernovych buniek

V dvojito zaslepenej, deskriptivnej $tadii (Protokol 022) sa Vaxneuvance hodnotil u dospelych a deti
vo veku > 3 rokov, ktori podstupili 3 az 6 mesiacov pred zaradenim do §tidie alogénnu transplantaciu
krvotvornych kmenovych buniek (allo-HSCT). V tejto §tadii bolo 277 ucastnikov randomizovanych
na ockovanie 3 davkami Vaxneuvance alebo 13-valentnej PCV, podanymi s odstupom jedného
mesiaca. Dvanast’ mesiacov po allo-HSCT dostali ucastnici bez chronickej reakcie Stepu proti
hostitel'ovi (chronic graft-versus-host disease, cGvHD) jednu davku PPV23 a ucastnici s cGvHD
dostali stvrta davku Vaxneuvance alebo 13-valentnej PCV. Vaxneuvance bol u prijemcov allo-HSCT
imunogénny pre vsetkych 15 sérotypov obsiahnutych v ockovacej latke, ¢o sa hodnotilo pomocou
GMCs IgG a GMTs OPA 30 dni po podani tretej davky Vaxneuvance. GMCs pre sérotyp Specifického
IgG a GMTs OPA boli vo vSeobecnosti porovnatel'né medzi dvoma o¢kovacimi skupinami pre 13
spolo¢nych sérotypov a vysSie u Vaxneuvance pre dva dodatocné sérotypy (22F a 33F). Podobne,

u ucastnikov, ktori dostali dvanast’ mesiacov po allo-HSCT Vaxneuvance alebo 13-valentnti PCV, boli
GMCs IgG a GMTs OPA 30 dni po o¢kovani vo vSeobecnosti porovnatelné medzi dvoma ockovacimi
skupinami pre 13 spolo¢nych sérotypov a vysSie u Vaxneuvance pre 2 dodatocné sérotypy (22F

a 33F). U ucastnikov, ktori dostali dvanast’ mesiacov po allo-HSCT PPV23, boli GMCs IgG a GMTs
OPA 30 dni po oc¢kovani vo v§eobecnosti porovnatelné medzi dvoma ockovacimi skupinami pre
vSetkych 15 sérotypov obsiahnutych vo Vaxneuvance.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti
Neaplikovatel'né.
5.3 Predklinické udaje o bezpeénosti

Predklinické udaje zo $tudii ziskané na zaklade obvyklych §tadii toxicity po opakovanom podavani
a reprodukéne;j toxicity a vyvinu neodhalili ziadne riziko pre l'udi.

Vaxneuvance podavany samiciam potkanov nemal Ziadny vplyv na parenie, plodnost,
embryonalny/fetalny vyvin ani vyvin potomstva.

Vysledkom podania Vaxneuvance gravidnym samiciam potkanov boli detegovatelné protilatky proti
vSetkym 15 sérotypom u potomstva. Toto mozno pripisat’ ziskaniu materskych protilatok
placentarnym prenosom pocas gravidity a pravdepodobne aj laktaciou.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych liatok

chlorid sodny (NaCl)
L-histidin
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polysorbat 20
voda na injekcie

Adjuvans, pozri Cast’ 2.

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa ziadne Studie kompatibility, preto sa tato ockovacia latka nesmie mieSat’ s inymi liekmi.
6.3  Cas pouzitelnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnic¢ke (2 °C — 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Naplnent injek¢nt striekacku uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

Vaxneuvance sa ma podat’ ¢o najskor po vybrati z chladnicky.

V pripade docasnej teplotnej odchylky udaje o stabilite naznacuju, Ze Vaxneuvance je stabilny pri
teplotach do 25 °C pocas 48 hodin.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

0,5 ml suspenzie naplnenej v injekénej striekacke (sklo typu I) s piestovou zatkou (brombutylova
guma bez latexu) a krytom Spicky (styrén-butadiénova guma bez latexu alebo izoprén-brémbutylova
guma bez latexu).

Velkosti balenia po 1 alebo 10 naplnenych injekénych striekaciek, bez injekénych ihiel, s 1
samostatnou injekcnou ihlou alebo s 2 samostatnymi injekénymi ihlami.

Viacnasobné balenia obsahujuce 50 (5 baleni po 10) naplnenych injekénych striekaciek bez
injek¢nych ihiel.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

o Ockovacia latka sa ma pouzit tak, ako je dodana.

o Tesne pred pouzitim drzte naplnent injek¢nu striekacku horizontalne a dokladne ju pretrepte,
aby ste ziskali opalescen¢nt1 suspenziu. Ak ockovaciu latku nemozno resuspendovat’,
nepouzivajte ju.

o Pred podanim suspenziu vizualne skontrolujte na pritomnost’ tuhych ¢astic alebo zmenu farby.
Ak sa v o¢kovacej latke nachadzaju Castice a/alebo ak je zmenena jej farba, zlikvidujte ju.

o Nasad'te ihlu s pripojkou Luer lock otdcanim v smere hodinovych ruciciek, kym nie je ihla
pevne pripevnena k injekcnej striekacke.

o Obsah okamzite podajte injek¢ne intramuskularnou (i.m.) cestou, prednostne do anterolateralne;j
oblasti stehna u dojciat alebo do deltovej oblasti hornej ¢asti ramena u deti a dospelych.

o Bud'te opatrny, aby ste predisli poraneniu v désledku ndhodného pichnutia ihlou.

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

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Holandsko

8. REGISTRACNE CISLA

EU/1/21/1591/001

EU/1/21/1591/002

EU/1/21/1591/003

EU/1/21/1591/004

EU/1/21/1591/005

EU/1/21/1591/006

EU/1/21/1591/007

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 13. decembra 2021

10. DATUM REVIZIE TEXTU
<{MM/RRRR}>

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCA (VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA
(BIOLOGICKYCH LIECIV) A VYROBCA (VYROBCOVIA)
ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) 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 (VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA (BIOLOGICKYCH
LIECIV) A VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA
UVODINENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) biologického liec¢iva (biologickych liediv)

MSD International GmbH
Brinny, Innishannon
County Cork

frsko

Néazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvolnenie Sarze

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39
2031 BN Haarlem
Holandsko
B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.
o Oficialne uvoPl’nenie Sarze
Podrla ¢lanku 114 smernice 2001/83/ES vykona oficidlne uvolnenie Sarze $tatne laboratorium alebo
laboratérium urcené na tento ucel.
C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)
PoZziadavky 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 europskom internetovom portali pre lieky.
Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi prvi PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.
D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)
Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad
liekmi, ktoré su podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2
registracnej dokumentacie a vo vSetkych d’al§ich odstihlasenych aktualizaciach RMP.
Aktualizovany RMP je potrebné predlozit™:

¢ na ziadost’ Europskej agentiry pre lieky,

e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych

informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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o Povinnost’ vykonat’ postregistra¢né opatrenia

Drzitel’ rozhodnutia o registracii do uréeného terminu vykona tieto opatrenia:

akutneho zapalu stredného ucha (acute otitis media, AOM) vakcinového typu
(VT) u deti.

Popis Termin
vykonania
Stadia V114-032: Hodnotiaca u&innost’ V114 v prevencii pneumokokového Zaverena

sprava Stadie
sa ma
predlozit’ do
2Q2027
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU

27



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA — Naplnen4 injekéna striekatka

1. NAZOV LIEKU

Vaxneuvance injekéna suspenzia v naplnenej injekcnej striekacke
Pneumokokova polysacharidova konjugovana ockovacia latka (15-valentnd, adsorbovana)

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna davka (0,5 ml) obsahuje po 2 png pneumokokového polysacharidu sérotypov 1, 3, 4, 5, 6A, 7F,
9V, 14, 18C, 19A, 19F, 22F, 23F, 33F a 4 pg sérotypu 6B konjugované na nosi¢ovy protein CRM o7,
adsorbované na adjuvans fosfore¢nan hlinity. Jedna diavka obsahuje 125 pg AI**.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: NaCl, L-histidin, polysorbat 20, voda na injekcie

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekéna suspenzia

1 naplnena injekcna striekacka (0,5 ml) bez ihly

10 naplnenych injekénych striekaciek (0,5 ml) bez ihly

1 naplnena injekéna striekacka (0,5 ml) + 1 samostatna ihla

10 naplnenych injekénych striekaciek (0,5 ml) + 10 samostatnych ihiel
1 naplnena injekéna striekacka (0,5 ml) + 2 samostatné ihly

10 naplnenych injekénych striekaciek (0,5 ml) + 20 samostatnych ihiel

S. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Tesne pred pouzitim dokladne pretrepte.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Intramuskularne pouzitie

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladni¢ke. Neuchovavajte v mraznicke.
Injeként striekacku uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Holandsko

12. REGISTRACNE CISLO (CiSLA)

EU/1/21/1591/001 — balenie po 1 bez ihly
EU/1/21/1591/002 — balenie po 10 bez ihly
EU/1/21/1591/003 — balenie po 1 + 1 samostatna ihla
EU/1/21/1591/004 — balenie po 10 + 10 samostatnych ihiel
EU/1/21/1591/005 — balenie po 1 + 2 samostatné ihly
EU/1/21/1591/006 — balenie po 10 + 20 samostatnych ihiel

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 kdd so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VNUTORNA SKATULA BEZ ,,BLUE BOX* — Viacnasobné balenie

1. NAZOV LIEKU

Vaxneuvance injekéna suspenzia v naplnenej injekcnej striekacke
Pneumokokova polysacharidova konjugovana ockovacia latka (15-valentnd, adsorbovana)

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna davka (0,5 ml) obsahuje po 2 pg pneumokokového polysacharidu sérotypov 1, 3, 4, 5, 6A, 7F,
9V, 14, 18C, 19A, 19F, 22F, 23F, 33F a 4 pg sérotypu 6B konjugované na nosi¢ovy protein CRM o7,
adsorbované na adjuvans fosfore¢nan hlinity. Jedna ddvka obsahuje 125 pg A"

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: NaCl, L-histidin, polysorbat 20, voda na injekcie

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekéna suspenzia
10 naplnenych injekénych striekaciek (0,5 ml) bez ihiel. Sucast’ viacndsobného balenia, nemdze sa
vydavat’ samostatne.

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Tesne pred pouzitim dokladne pretrepte.
Pred pouzitim si precitajte pisomni1 informaciu pre pouZzivatela.
Intramuskularne pouzitie

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladni¢ke. Neuchovavajte v mraznicke.
Injek¢nu striekacku uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Holandsko

12. REGISTRACNE CIiSLO (CiSLA)

EU/1/21/1591/007

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA 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

Neaplikovatel'né.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE EUDSKYM OKOM

NeaplikovateI'né.
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA S ,,BLUE BOX“ — Viacnasobné balenie

1. NAZOV LIEKU

Vaxneuvance injekéna suspenzia v naplnenej injekcnej striekacke
Pneumokokova polysacharidova konjugovana ockovacia latka (15-valentnd, adsorbovana)

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna davka (0,5 ml) obsahuje po 2 pg pneumokokového polysacharidu sérotypov 1, 3, 4, 5, 6A, 7F,
9V, 14, 18C, 19A, 19F, 22F, 23F, 33F a 4 pg sérotypu 6B konjugované na nosi¢ovy protein CRM o7,
adsorbované na adjuvans fosfore¢nan hlinity. Jedna ddvka obsahuje 125 pg AI**.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: NaCl, L-histidin, polysorbat 20, voda na injekcie

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekéna suspenzia
Viacnasobné balenie: 50 (5 baleni po 10) naplnenych injekénych striekaciek (0,5 ml) bez ihiel.

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Tesne pred pouzitim dokladne pretrepte.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouzivatela.
Intramuskularne pouzitie

6.  SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSi UCHOVAVAT MIMO DOHEADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladni¢ke. Neuchovéavajte v mraznicke.
Injek¢nu striekacku uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Holandsko

12. REGISTRACNE CISLO (CiSLA)

EU/1/21/1591/007 50 naplnenych injekénych striekaciek bez ihiel (5 baleni po 10)

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA 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 CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

STITOK — Naplneni injekéna striekacka

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Vaxneuvance
Pneumokokova polysacharidova konjugovana ockovacia latka (15-valentna, adsorbovana)
i.m. injekcia

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim dokladne pretrepte.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

1 davka (0,5 ml)

6. INE

MSD
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Vaxneuvance injekéna suspenzia v naplnenej injekénej striekacke
Pneumokokova polysacharidova konjugovana ockovacia latka (15-valentna, adsorbovana)

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o0 bezpecnosti. Mdzete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedl'ajsie ucinky, ak sa u vas alebo vasho
dietat’a vyskytni. Informacie o tom, ako hlasit’ vedl'ajSie ucinky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako vas alebo vase diet'a zaockuju,

pretoZe obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Tuato pisomntl informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru.

- Tato ockovacia latka bola predpisana iba vam alebo vaSmu dietatu. Nedévajte ju nikomu
inému.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u€inok, obrat’te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich ¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto
pisomnej informadcii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Vaxneuvance a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam alebo vaimu dietatu podaju Vaxneuvance
Ako sa Vaxneuvance podava

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Vaxneuvance

Obsah balenia a d’alsie informacie

AR

1. Co je Vaxneuvance a na ¢o sa pouZiva

Vaxneuvance je pneumokokova ockovacia latka, ktora sa podava:

o det'om vo veku od 6 tyZdiiov do menej ako 18 rokov ako ochrana proti ochoreniam ako st
plicna infekcia (zapal pluc), zapal mozgovych blan a blan miechy (meningitida), zdvazna
infekcia krvi (bakteriémia) a infekcie ucha (akutny zapal stredného ucha),

o osobam vo veku 18 rokov a starS§im ako ochrana proti ochoreniam ako su pl'icna infekcia
(zapal pl'ac), zapal mozgovych blan a blan miechy (meningitida) a zavazna infekcia krvi
(bakteriémia), ktoré spdsobuje 15 typov baktérie nazyvanej Streptococcus pneumoniae alebo
pneumokok.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam alebo va§mu diet’at’u podajui Vaxneuvance

Nenechajte si podat’ Vaxneuvance, ak:

o ste vy alebo vase diet’a alergicki na lieciva alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tejto
ockovacej latky (uvedenych v ¢asti 6) alebo na ktorakol'vek d’al$iu o¢kovaciu latku obsahujacu
diftericky toxoid.

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako vam alebo vasmu dietat'u Vaxneuvance podaju, obrat’te sa na svojho lekara, lekarnika

alebo zdravotnu sestru, ak:

° je imunitny systém oslabeny (¢o znamena, ze telo je menej schopné bojovat’ proti infekciam)
alebo ak vy alebo vase dieta uzivate urcité lieky, ktoré mézu oslabovat’ imunitny systém
(napriklad imunosupresiva alebo steroidy).

o mate vy alebo vase dieta vysoku horucku alebo zavaznu infekciu. V tychto pripadoch méze byt
ockovanie odlozené kym vy alebo vase diet’a nevyzdraviete. Mierna horucka alebo infekcia
(napriklad nadcha) sama o sebe vSak nie je dovodom na odlozenie ockovania.
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o mate vy alebo vase dieta akékol'vek krvacavé poruchy, I'ahko sa vam tvoria podliatiny alebo
uzivate lieky na predchadzanie krvnych zrazenin.

Tiez povedzte vasmu lekarovi, ak sa vase diet’a narodilo predcasne (prili$ skoro) a je v dojcenskom
veku.

Tak ako pri kazdej ockovacej latke, Vaxneuvance nemusi plne ochranit’ vSetky zao¢kované osoby.

Iné lieky/ockovacie latky a Vaxneuvance
Vaxneuvance sa moze vaSmu dietat'u podat’ v rovnakom ¢ase ako iné bezné detské ockovacie latky.

Dospelym sa Vaxneuvance moze podat’ v rovnakom case ako oc¢kovacia latka proti chripke
(inaktivovana oCkovacia latka proti chripke).

Informujte svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru ak:

o teraz vy alebo vaSe diet’a uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat
akékol'vek lieky, ktorych vydaj je viazany na lekarsky predpis (napriklad imunosupresiva alebo
steroidy, ktoré mozu oslabovat’ imunitny systém) alebo d’alSie lieky, ktorych vydaj nie je
viazany na lekarsky predpis.

o vam alebo vaSmu diet'at'u bola v poslednom case podana alebo je naplanované podanie
akejkol'vek inej ockovacej latky.

Tehotenstvo a dojcenie
Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou predtym, ako vam podaju tito o¢kovaciu latku.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Vaxneuvance nema ziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje. Niektoré ucinky uvedené v Casti 4 ,,Mozné vedlajSie ti€inky* v§ak m6zu docasne ovplyvnit
schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

Vaxneuvance obsahuje sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 miligramov) v davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

3.  Ako sa Vaxneuvance podava

Informujte lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru, ak vam alebo vasmu diet’at'u uz bola v minulosti
podana pneumokokova ockovacia latka.

Ockovaciu latku vam poda vas lekar alebo zdravotna sestra do svalu ramena alebo ju vaSmu dietatu
podaju do svalu ramena alebo stehna.

Dojcata a deti vo veku 6 tyZdiiov aZ menej ako 2 roky
Vase diet'a ma dostat’ zakladnu sériu 2 davok ockovacej latky, po ktorych nasleduje podanie
posilnovacej davky.

o Prva davka moéze byt podana uz vo veku 6 tyzdiov.
. Druhé davka sa podava o 2 mesiace neskor.
o Tretia davka (posiliiovacia) bude podana vo veku medzi 11. az 15. mesiacom.

Budete informovany, kedy ma vase diet’a prist’ na kazda davku.
Na zaklade oficialnych odporucani vo vasej krajine moze vas poskytovatel’ zdravotnej starostlivosti

pouzit’ alternativnu schému 3 davok nasledovanych posiliiovacou davkou. Pre viac informacii, prosim,
kontaktujte svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru.
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Predcasne narodené deti (narodené pred 37. tyZdiiom tehotenstva)
Vase diet'a ma dostat’ zakladnu sériu 3 davok ockovacej latky, po ktorych nasleduje podanie
posilnovacej davky.

. Prva davka moze byt podana uz vo veku 6 tyzdiov.
o Druha a tretia davka sa podava potom s intervalom 4 az 8 tyzdnov medzi davkami.
o Stvrta davka (posiliiovacia) bude podana vo veku medzi 11. az 15. mesiacom.

Dojcata, deti a dospievajici za¢inajici ockovanie vo veku 7 mesiacov alebo viac

Dojcata vo veku 7 aZ menej ako 12 mesiacov maju dostat’ celkovo 3 davky. Prvé dve davky buda
podané s odstupom minimalne 1 mesiac. Tretia davka (posiliiovacia) bude podana po 12. mesiaci
zivota a minimélne 2 mesiace po druhej davke.

Deti vo veku 12 mesiacov aZ menej ako 2 roky maju dostat’ celkovo 2 davky. Tieto dve davky budu
podané s odstupom minimalne 2 mesiace.

Deti a dospievajuci vo veku 2 aZ menej ako 18 rokov maju dostat’ 1 davku.

Dospeli
Dospeli maju dostat’ 1 davku.

Osobitné skupiny pacientov

Osobam, ktoré maju jedno alebo viac zakladnych ochoreni, ktoré u nich zvysuju riziko
pneumokokového ochorenia (napr. osoby s kosac¢ikovitou anémiou alebo Zijice s virusom l'udske;j
imunitnej nedostato¢nosti [HIV] alebo prijemcovia transplantacie kmenovych buniek), sa méze podat’
jedna alebo viac injekcii Vaxneuvance.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouZzitia Vaxneuvance, opytajte sa svojho lekara,
lekarnika alebo zdravotnej sestry.
4. Mozné vedPajSie acinky

Tak ako vSetky ockovacie latky, aj Vaxneuvance moze spdsobovat’ vedlajsie ucinky, hoci sa
neprejavia u kazdého.

Okamzite vyhladajte lekarsku pomoc, ak sa u vas alebo vasho dietat’a objavia priznaky alergicke;j
reakcie, ktoré mozu zahtnat”:

o sipot alebo t'azkosti s dychanim,
. opuch tvéare, pier alebo jazyka,

. zihlavku,

o vyrazky.

Po pouziti Vaxneuvance u dojc¢iat, deti a dospievajucich sa mézu pozorovat nasledujuce vedlajsie
ucinky:

VePmi ¢asté (mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 osdb):

horucka (teplota 38 °C alebo vysSia u 0s6b vo veku 6 tyzdinov az menej ako 2 roky),
podrazdenost’ (u 0s6b vo veku 6 tyzdiov az menej ako 2 roky),

ospanlivost’ (u 0s6b vo veku 6 tyzdnov az menej ako 2 roky),

bolest’, zaCervenanie alebo opuch v mieste vpichu,

znizena chut do jedla (u 0s6b vo veku 6 tyzdiov az menej ako 2 roky),

stvrdnutie v mieste vpichu (u 0s6b vo veku 6 tyzdnov az menej ako 2 roky),

bolesti svalov (u 0sdb vo veku 2 az menej ako 18 rokov),

pocit unavy (u 0sdb vo veku 2 az menej ako 18 rokov),

bolest’ hlavy (u 0s6b vo veku 2 az menej ako 18 rokov).

Casté (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 0s6b):
o stvrdnutie v mieste vpichu (u 0sdb vo veku 2 az menej ako 18 rokov),
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zihl'avka,

horucka (teplota 38 °C alebo vyssia u 0so6b vo veku 2 az menej ako 18 rokov),
vracanie (u 0s6b vo veku 6 tyzdnov az menej ako 2 roky),

vyrazka (u oséb vo veku 6 tyzdiiov az menej ako 2 roky),

podrazdenost’ (u 0s6b vo veku 2 az menej ako 18 rokov),

ospanlivost’ (u 0s6b vo veku 2 az menej ako 18 rokov),

znizena chut do jedla (u 0s6b vo veku 2 az menej ako 18 rokov),

tvorba podliatin v mieste vpichu,

nevolnost’ (u osdb vo veku 2 az menej ako 18 rokov).

Menej ¢asté (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osdb):
o vracanie (u 0s06b vo veku 2 aZ menej ako 18 rokov).

Nezname (Castost’ sa neda odhadnut’ z dostupnych udajov):
o vyrazka (u osdb vo veku 2 az menej ako 18 rokov).

Po pouziti Vaxneuvance u dospelych sa mézu pozorovat’ tieto vedl'ajsie ucinky:

VePmi ¢asté (mdzu postihovat viac ako 1 z 10 0sdb):

o bolest, opuch alebo zacervenanie v mieste vpichu,
pocit unavy,

bolesti svalov,

bolesti hlavy,

bolest kibov (u 0s6b vo veku 18 az 49 rokov).

asté (mo6zu postihovat’ menej ako 1 z 10 osdb):
bolest’ kibov (u 0sdb vo veku 50 rokov a starsich),
nevolnost’ (u 0sdb vo veku 18 az 49 rokov),
horucka (u 0so6b vo veku 18 az 49 rokov),
svrbenie v mieste vpichu,
zavrat (u 0sob vo veku 18 az 49 rokov),
zimnica (u osdb vo veku 18 az 49 rokov).

e o 0 0 0 0o

Menej ¢asté (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osdb):
horucka (u 0séb vo veku 50 rokov a starSich),

teplo v mieste vpichu,

tvorba podliatin v mieste vpichu,

zéavrat (u 0s6b vo veku 50 rokov a starSich),
nevolnost’ (u 0s6b vo veku 50 rokov a starSich),
vracanie,

zimnica (u 0séb vo veku 50 rokov a starSich),
vyrazka.

Zriedkavé (mo6zu postihovat’ menej ako 1 z 1 000 osdb):
o alergické reakcie ako su zihl'avka, opuch jazyka, navaly horucavy a zvieranie hrdla.

Tieto vedl'ajsie ucinky su vo vSeobecnosti mierne a trvaju kratko.

Hlasenie vedl'ajSich uéinkov

Ak sa u vas alebo vasho dietata vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat’te sa na svojho lekara,
lekarnika alebo zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené
v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie ucinky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia
uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedl'aj$ich u¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informaécii

0 bezpecnosti tohto lieku.
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5. Ako uchovavat’ Vaxneuvance
Tuto ockovaciu latku uchovavajte mimo dohl’adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tuto o¢kovaciu latku po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a Stitku injek¢éne;j
striekacky po EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny deii v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C). Neuchovavajte v mraznicke. Naplnenu injek¢ént striekacku
uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

Vaxneuvance sa ma podat’ ¢o najskor ako je to mozné po vybrati z chladni¢ky. V pripade, Ze je
Vaxneuvance uchovavany doc¢asne mimo chladnicky, je vSak ockovacia latka stabilna pri teplotach do
25 °C pocas 48 hodin.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Vaxneuvance obsahuje

Lieciva su:

- bakterialne cukry z pneumokokov typu 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 22F, 23F
a 33F (2,0 mikrogramov z kazdého typu);

- bakterialny cukor z pneumokoka typu 6B (4,0 mikrogramov).

Kazdy bakterialny cukor je spojeny s nosi¢ovym proteinom (CRM97). Bakteridlne cukry a nosi¢ovy
protein nie st zivé a nevyvolavaji ochorenie.

Jedna davka (0,5 ml) obsahuje priblizne 30 mikrogramov nosi¢ového proteinu adsorbovaného na
fosfore¢nan hlinity (125 mikrogramov hlinika [A1**]). Fosfore¢nan hlinity sa v ockovacej latke
nachadza ako adjuvans. Adjuvans sluZi na vylepSenie imunitnej odpovede na oCkovacie latky.

Dal§imi zlozkami st chlorid sodny (NaCl), L-histidin, polysorbat 20 a voda na injekcie.

Ako vyzera Vaxneuvance a obsah balenia

Vaxneuvance je opalescencna injekéna suspenzia dodavana v jednodavkovej naplnenej injekénej
striekacke (0,5 ml). Vaxneuvance je dostupny vo velkostiach balenia po 1 alebo 10, bez injekénych
ihiel, s 1 samostatnou injek¢nou ihlou alebo s 2 samostatnymi injekénymi ihlami.

Vaxneuvance je tieZ dostupny vo viacnasobnych baleniach pozostavajucich z 5 skatal’, z ktorych
kazda obsahuje 10 naplnenych injekénych striekaciek bez injek¢nych ihiel.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holandsko

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél./Tel: +32 (0) 27766211 Tel.: +370.5.2780.247
dpoc_belux@merck.com msd_lietuva@merck.com
Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg
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Mepxk Ilapn u loym bearapus EOO/,
ten.: +359 2 819 3737
info-msdbg@merck.com

Ceska republika

Merck Sharp & Dohme s.r.o.
Tel.: +420233 010 111
dpoc_czechslovak@merck.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf: + 45 4482 4000
dkmail@merck.com

Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 0)
e-mail@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel.: +372 6144 200
msdeesti@merck.com

EAMGdo

MSD A.®.B.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél: +33 (0) 1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +3851 66 11 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)

Limited
Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@merck.com

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
MSD Italia S.r.1.

MSD Belgium
Tél/Tel: +32 (0) 27766211
dpoc_belux@merck.com

Magyarorszag

MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: + 36.1.888.5300
hungary msd@merck.com

Malta

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited.
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
malta_info@merck.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.

Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 32 20 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Roménia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L
Tel: + 4021 529 29 00
msdromania@merck.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.

Tel: +386.1.520.4201
msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0
Tel: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland
MSD Finland Oy



Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911) Puh/Tel: +358 (0)9 804 650

medicalinformation.it@msd.com info@msd.fi
Kvnpog Sverige
Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
TnA: 800 00 673 (+357 22866700) Tel: +46 77 5700488
cyprus_info@merck.com medicinskinfo@merck.com
Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Merck Sharp & Dohme Latvija Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Tel: +371.67364.224 Limited
msd_lv@merck.com Tel: +353 (0)1 2998700
medinfoNI@msd.com

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v {MM/RRRR}.
DalSie zdroje informacii

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

< B e e B e e T e >

Nasledujuca informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Vaxneuvance sa nesmie podat’ intravaskularne.

o Tesne pred pouzitim drzte naplnent injek¢nu striekacku horizontalne a dokladne ju pretrepte,
aby ste ziskali opalescencnu suspenziu. Ak ockovaciu latku nemozno resuspendovat,
nepouzivajte ju.

o Pred podanim suspenziu vizualne skontrolujte na pritomnost’ tuhych ¢astic alebo zmenu farby.
Ak sa v o¢kovacej latke nachadzaju Castice a/alebo je zmenena jej farba, zlikvidujte ju.

o Nasad’te ihlu s pripojkou Luer lock otad¢anim v smere hodinovych ruciciek, kym nie je ihla
pevne pripevnena k injek¢nej striekacke.

o Obsah okamzite podajte injekéne intramuskularnou (i.m.) cestou, prednostne do anterolateralne;j
oblasti stehna u dojciat alebo do deltovej oblasti hornej ¢asti ramena u deti a dospelych.

. Bud’te opatrny, aby ste predisli poraneniu v dosledku ndhodného pichnutia ihlou.

K dispozicii nie su ziadne tidaje o intradermalnom podani.

Vaxneuvance sa nesmie mieSat’ v tej istej injekene;j striekacke s inymi ockovacimi latkami.
Vaxneuvance sa mdze podavat’ stibezne s inymi beznymi detskymi ockovacimi latkami.
Vaxneuvance sa moze u dospelych podavat’ sibezne so sezonnou kvadrivalentnou o¢kovacou latkou
proti chripke (Stiepeny virion, inaktivovand).

Odlisné injekcné ockovacie latky sa maju vzdy podévat’ na r6zne miesta.

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C). Neuchovavajte v mraznicke.

Naplnent injekénu striekacku uchovavajte vo vonkajSom obale na ochranu pred svetlom.

Vaxneuvance sa ma podat’ ¢o najskor ako je to mozné po vybrati z chladnicky.

V pripade docasnej teplotnej odchylky udaje o stabilite naznacuju, Ze Vaxneuvance je stabilny pri
teplotach do 25 °C pocas 48 hodin.
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Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi
poziadavkami.
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