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1 LAKEMEDLETSNAMN

ENGERIX B 10 mikrogranv0,5 ml

Injektionsvatska, suspension

Rekombinant hepatit B vaccin, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 dos (0,5 ml):

Hepatit B virus ytantigen, rekombinant (S protein)*, adsorberat

10 mikrogram

per 0,5 ml

* producerat pa genetiskt framstallda jastceller (Saccharomyces cerevisiae)

3. LAKEMEDEL SFORM

Injektionsvatska, suspension

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

ENGERIX B & indicerat for aktivimmunisering mot hepatit B virusinfektion (HBV) orsakat av alla
kénda subtyper hos icke immuna personer i alla dldersgrupper. Nationella riktlinjer avgor vilka

populationer som bor immuniseras.

Det kan forvantas att hepatit D ocksa forhindras genom immunisering med ENGERIX B eftersom
hepatit D (orsakad av delta agens) inte forekommer i franvaro av hepatit B infektion.

4.2 Dosering och administr eringssatt
Dosering
20 pg vaccindos: En 20 pg dos ar amnad for vuxna och ungdomar ver 15 &r.

10 pg vaccindos: En 10 pg dos (i 0,5 ml injektionsvatska ) & amnad for barn upp till och med 15 ar,
inklusive spadbarn. Till ungdomar i dldern 10 till 15 ar kan vuxendosen 20 g ges om 1&g foljsamhet
kan forvantas eftersom en hogre andel vaccinerade med protektiva antikroppsnivaer (= 10 [U/I) erhdlls
efter tvainjektioner med denna dosering.

Primért immuniseringsschema

En serie om tre intramuskulara injektioner behdvs for att uppna optimalt skydd.

Tva primarimmuniseringsscheman kan rekommenderas:

Ett schema, med immunisering vid 0, 1 och 2 manader, ger ett snabbare skydd och forvantas ge béttre
patientfoljsamhet. En fjarde dos ska administreras efter 12 manader. Detta schema tillater samtidig
administrering av hepatit B och andra vacciner till spadbarn.

Scheman med léngre tidsintervall mellan den andra och tredje dosen, som immunisering vid 0, 1 och 6
manader, kan medfdra att det tar langre tid att uppna skydd men ger hogre anti-HBs antikroppstitrar.
Detta schema &r amnat for anvandning pa skolbarn upp till och med 15 ar.
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Dessa immuniseringsscheman kan justeras for att dverensstamma med lokal praxis nér det géller
rekommenderad alder for administrering av andra barnvacciner.

| undantagsfall, nar en snabbare effekt behdver uppnas hos vuxna, t ex hos personer som reser till
omraden med hog endemicitet och som pabdrjar vaccinationen mot hepatit B en manad fore avresan,
kan ett schema med tre injektioner vid 0, 7 och 21 dagar anvéndas. Om detta schema anvands
rekommenderas en fjarde dos 12 manader efter den forsta dosen (se 5.1 Farmakodynamiska
egenskaper betr. serokonvertering).

Boosterdos

Behovet av en boosterdos hos friska individer efter en full primérimmunisering har inte faststéllts. |
vissa officiella vaccinationsprogram rekommenderas for nérvarande en boosterdos, och dessa bor
beaktas.

For vissa kategorier av individer eller patienter som speciellt exponeras for HBV (t ex
hemodialyspatienter eller patienter med nedsatt immunférsvar) bor specidll uppmarksamhet iakttagas
for att uppréatthalla en skyddande antikroppstiter pa= 10 1U/1.

Utbytbarhet av hepatit B vacciner

Se 4.5 Interaktioner.

Specidla doseringsrekommendationer (se Dosering)

- Doseringsrekommendation for nyfédda barn till mddrar som & HBV bérare:

Immunisering med ENGERIX B (10 pg) av dessa nyfodda ska paborjas vid fodseln och tva
immuniseringsscheman kan foljas. Injektioner kan antingen ges enligt 0, 1, 2, 12 manadersschemat,
vilket ger ett snabbare immunsvar, eller enligt 0, 1, 6 manadersschemat. Nar hepatit B immunglobulin
(HBIg) finnstillgangligt ska det ges samtidigt med ENGERIX B pa separata injektionsstallen eftersom
detta kan 6ka den skyddande effekten.

- Doseringsrekommendation fér kénd eller formodad exponering for HBV :

Under forhallanden nér exponering for HBV har intréffat nyligen (t ex nalstick med kontaminerad ndl)
kan forsta dosen ENGERIX B ges samtidigt med HBIg, som dock maste ges pa separat
injektionsstélle. Det snabba immuniseringsschemat rekommenderas.

- Doseringsrekommendation for kroniska hemodial yspatienter:

Primérimmuniseringsschemat for kroniska hemodialyspatienter &r fyra doser om 40 ug, 1, 2och 6
manader fran tidpunkten for forsta dosen. Immuniseringsschemat ska anpassas s att det sakerstélls att
anti-HBs antikroppstitern kvarstar dver accepterad skyddande niva 10 [U/I.

Administreringssatt

ENGERIX B ska administreras intramuskulart i deltoideusregionen hos vuxna och barn eler
anterolateralt i laret hos nyfodda, spadbarn och smé barn.

| undantagsfall kan vaccinet ges subkutant till patienter med trombocytopeni eller
bl 6dningsrubbningar.

4.3 Kontraindikationer

3/43



ENGERIX B skainte gestill personer med kand dverkanslighet mot nagon komponent i vaccinet, eller
till personer som har visat tecken pa dverkanslighet efter tidigare administrering av ENGERIX B.

Som med andra vacciner ska administrering av ENGERIX B uppskjutas om patienten lider av akut
svar febersiukdom. Léttare infektioner ar dock ingen kontraindikation for immunisering.

4.4 Varningar och forsiktighetsmatt vid anvandning

P g aden langa inkubationstiden for hepatit B & det mojligt att en odiagnostiserad infektion kan
foreligga vid tidpunkten for immunisering. Det & mojligt att vaccinet inte skyddar mot hepatit B
infektion i sddana fall.

Vaccingt skyddar inte mot infektioner orsakade av andra agens som hepatit A, hepatit C och hepatit E
och andra patogener kénda for att infektera levern.

Immunsvaret mot hepatit B vacciner & relaterat till ett antal faktorer, inkluderande hog alder, manligt
kon, overvikt, rokvanor och administreringssétt. Till individer som har svarat daligt vid administrering
av hepatit B vaccin (t ex 6ver 40 ars dlder etc) kan ytterligare doser 6vervagas.

ENGERIX B skainte ges intraglutealt eller intradermalt eftersom detta kan resulterai ett lagre
immunsvar.

ENGERIX B far under inga omstandigheter ges intravenost.

Patienter med kronisk leversjukdom, HIV infektion eler kronisk hepatit C infektion bér inte undantas
fran vaccination mot hepatit B. Vaccination kan rekommenderas eftersom hepatit B infektionen kan
vara svar hos dessa patienter. Det bor dock avgoras fran fall till fall om dessa patienter ska vaccineras
mot hepatit B. Hos HIV infekterade patienter, hemodial yspatienter och personer med nedsatt
immunfdrsvar finns risk att en adekvat anti-HBs antikroppstiter € uppnas efter priméarimmunisering
och dessa patienter kan darfér behdva ytterligare vaccindoser (se Doseringsrekommendationer for
kroniska hemodial yspatienter).

Som med allainjicerbara vacciner, kan sédllsynta fall av anafylaktiska reaktioner till foljd av
administrering av vaccinet intraffa. Adekvat medicinsk behandling ska déarfér alltid finnas i beredskap.

45 Interaktioner med andraldakemedel och dvriga inter aktioner

Samtidig administrering av ENGERIX B och standarddos av HBIg ger inte lagre anti-HBs
antikroppstiter forutsatt att administreringen sker pa olika injektionsstallen.

ENGERIX B kan ges samtidigt med BCG, DTP, DT och/eller poliovacciner, om detta passar ini det
immuniseringsschema som rekommenderas av den nationd la halsomyndigheten.

ENGERIX B kan ocksa ges tillsammans med méssling-passjuka-roda hundvaccin, Haemophilus
influenzae b vaccin och hepatit A vaccin.

Olikainjicerbara vacciner ska alltid administreras pa olika injektionsstallen.
ENGERIX B kan anvandas for att fullfélja primarimmunisering som pabdrjats antingen med
plasmaderiverat eler annat genetiskt framstéllt hepatit B vaccin eller, om man avser att ge en

boosterdos, sa kan den gestill individer som tidigare fatt primérimmunisering med plasma- €ller
genetiskt framstéllt hepatit B vaccin.
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4.6 Anvandning under graviditet och amning
Graviditet
Effekterna av HBsAQ pa fostrets utveckling har g faststéllts.

Som med alla inaktiverade virala vacciner ar skador pafostret g att forvanta.
ENGERIX B ska endast anvandas under graviditet om absolut nddvandigt och da fordelarna Gvervager
de mojligariskerna for fostret.

Amning

Effekterna pa barn som ammas, vars modrar vaccinerats med ENGERIX B har inte utvarderats i
kliniska studier eftersom information om utsdndring i brdstmjélk saknas.

Ingen kontraindikation har fastslagits.

4.7 Effekter paformagan att fora fordon och anvanda maskiner

Det &r intetroligt att vaccinet har ndgra effekter pa formagan att kora bil eller anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

ENGERIX B & vanligtvis véltolererat. Foljande biverkningar har rapporterats efter utbredd
anvandning av vaccinet. Som med andra vacciner mot hepatit B &r orsakssambandet med vaccinet g
alltid faststallt.

Vanliga
Applikationsstallet: 6vergaende Omhet, erytem, induration

Séllsynta

Allménna: trétthet, feber, allméan sukdomskénsla, influensaliknande symptom
CNS: yrsd, huvudvérk, parestesier

Gl: illaméende, krakningar, diarré, magsmartor

Lever: onormala leverfunktionsvarden

Muskuloskel.: artralgi, myalgi

Hud: utslag, klada, urtikaria

Mycket séllsynta

Allménna: anafylaxi, serumsjuka

Blod: trombocytopeni

Cirk.: Synkope, hypaotension

CNS: paralys, neuropati, neurit (inkl. Guillain-Barré syndrom, optikusneurit och multipel skleros),
encefalit, encefal opati, meningit, kramper

Muskuloskel.: artrit

Luftvégar: bronkospasmliknande symptom

Hud: angioddem, erytema multiforme

Vaskulart: vaskulit

Vita blodkroppar och retikuloendotdialsystemet: lymfadenaopati

Boosterdosen tolereras lika val som primérimmuniseringen.

Detta lakemedel innehdller thiomersal (en kvicksilverforening) som konserveringsmedel och det &r
darfér mojligt att dverkanslighetsreaktioner kan forekomma (se avsnitt 4.3).
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49 Overdosering

Ingen information.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

ENGERIX B, hepatit B vaccin ar en steril suspension som innehaller renade ytantigen av viruset
framstallt genom rekombinant DNA teknologi, adsorberat till aluminiumhydroxid.

Antigenet produceras genom odling av jastceller (Saccharomyces cerevisiag) som bar genen som
kodar for hepatit B virusets viktigaste ytantigen. Detta hepatit B ytantigen (HBsSAQ) &r renat genom
flera fysikalisk-kemiska steg.

HBsA(g bildar spontant, i franvaro av kemisk behandling, sfariska partiklar med 20 nm medel diameter
innehallande icke-glykosylerade HBsAg polypeptider och en lipidmatrix framst bestdende av
fosfolipider. Omfattande tester har visat att dessa partiklar uppvisar de karakteristiska egenskaperna
for naturligt HBsAQ.

Vaccinegt & renat och uppfyller WHOs krav fér rekombinant hepatit B vaccin. Inga substanser av
humant ursprung anvands vid framstallningen.

ENGERIX B inducerar specifika humorala antikroppar mot HBsAg (anti HBs antikroppar). En anti-
HBs antikroppstiter 6ver 10 [U/I skyddar mot HBV infektion.

Skyddande eff ekt

- Hos riskgrupper
| faltstudier har en skyddande effekt mellan 95% och 100% visats hos nyfédda, barn och vuxna
riskgrupper.

Ett 95 % skydd har visats hos nyfédda till HBeAg positiva modrar, immuniserade enligt 0, 1, 2 och
12 dler 0, 1, 6 schema utan samtidig administrering av HBIg vid fodseln. Samtidig administrering av
HBIg och vaccin vid fédseln 6kade den skyddande effekten till 98 %.

- Hos friska individer

Med doseringsschemat for 0, 1 och 6 manader erhdller = 96 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer 7 manader efter den forsta dosen.

Med primérimmuniseringsschemat, for 0, 1, 2 och 12 manader erhdller 15 % resp. 89 % av de
vacci nerade skyddande antikroppsnivaer en manad efter den forsta dosen resp. en manad efter den
tredje dosen. En manad efter den fjarde dosen uppnadde 95,8 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer.

Primérimmuniseringsschemat, som anvands i undantagsfall dag 0, 7 och 21 plus en boosterdos vid
12 manader, resulterade i skyddande antikroppsnivaer hos 65,2 % resp. 76 % av de vaccinerade inom
1 resp. 5 veckor efter avslutad primérimmunisering. En manad efter boosterdosen uppnadde 98,6 %
av de vaccinerade skyddande antikroppsnivaer.

Minskad incidens av hepatocelluldr cancer hos barn:

Ett klart samband har pavisats mellan hepatit B infektion och férekomsten av hepatocel lular cancer
(HCC). Forebyggande av hepatit B genom vaccination resulterar i en minskning av incidensen av
HCC, vilket har observeratsi Taiwan hos barn i ddrarna 6-14 &r.
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5.2 Farmakokinetiska uppgifter
Ej relevant.
5.3 Prekliniska séker hetsuppgifter

Prekliniska sakerhetsdata uppfyller kraven fran WHO.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Aluminiumoxidhydrat, thiomersal, Polysorbat 20, natriumklorid, dinatriumf osfatdihydrat,
natriumdivatef osfat, vatten till injektionsvatskor.

6.2 Blandbarhet

ENGERIX B ska inte blandas med andra vacciner.
6.3 Hallbarhet

3a

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Vaccinet ska forvaras vid +2-+8°C. Delvis anvanda injektionsflaskor ska anvandas samma dag. Far g
frysas, slang behallaren om den varit frusen.

6.5 FOrpackningstyp och innehall

0,5 ml suspension i injektionsflaska (glas typ 1) med propp (butyl).
Forpackningar om 1, 10, 25, 50, 100.

Engangssprutor kan tillhandahdllas.

6.6 Anvisningar for anvandning och hantering, och avfallshantering

Under forvaring kan innehdllet uppvisa en vit fallning med klar farglos supernatant. Vid omskakning
kvarstar en viss opalescens.

Vaccinet ska inspekteras visuellt for frammande partiklar och/eller fysikaliska forandringar fére
administrering.Vaccinet ska kasseras om utseendet avviker.

7. INNEHAVARE AV GODK ANNANDE FOR FORSAL JNING

8. GODKANNANDENUMMER

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN

7143



1 LAKEMEDLETSNAMN

ENGERIX B 10 mikrogranv0,5 ml

Injektionsvatska, suspension i forfylld spruta

Rekombinant hepatit B vaccin, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 dos (0,5 ml):

Hepatit B virus ytantigen, rekombinant (S protein)*, adsorberat

10 mikrogram

per 0,5 ml

* producerat med genteknik fran jastceller (Saccharomyces cerevisiae)

3. LAKEMEDEL SFORM

Injektionsvatska, suspension i forfylld spruta.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

ENGERIX B & indicerat for aktivimmunisering mot hepatit B virusinfektion (HBV) orsakat av alla
kanda subtyper hos icke immuna personer i alla dldersgrupper. Nationella riktlinjer avgor vilka

populationer som bor immuniseras.

Det kan forvantas att hepatit D ocksa forhindras genom immunisering med ENGERIX B eftersom
hepatit D (orsakad av delta agens) inte forekommer i franvaro av hepatit B infektion.

4.2 Dosering och administr eringssatt
Dosering
20 pg vaccindos: En 20 pg dos & amnad for vuxna och ungdomar 6ver 15 &r.

10 pg vaccindos: En 10 pg dos (i 0,5 ml injektionsvatska) ar amnad for barn upp till och med 15 ar,
inklusive spadbarn. Till ungdomar i dldern 10 till 15 ar kan vuxendosen 20 g ges om &g foljsamhet
kan forvantas eftersom en hogre andel vaccinerade med protektiva antikroppsnivaer (= 10 [U/I) erhdlls
efter tvainjektioner med denna dosering.

Primért immuniseringsschema

En serie om tre intramuskulara injektioner behdvs for att uppna optimalt skydd.
Tva primarimmuniseringsscheman kan rekommenderas:
Ett schema, med immunisering vid 0, 1 och 2 manader, ger ett snabbare skydd och forvantas ge béttre

patientfoljsamhet. En fjarde dos ska administreras efter 12 manader. Detta schema tillater samtidig
administrering av hepatit B och andra vacciner till spadbarn.
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Scheman med léngre tidsintervall mellan den andra och tredje dosen, som immunisering vid 0, 1 och 6
manader, kan medfdra att det tar langre tid att uppna skydd men ger hogre anti-HBs antikroppstitrar.
Detta schema & amnat for anvandning pa skolbarn upp till och med 15 ar.

Dessa immuniseringsscheman kan justeras for att dverensstamma med lokal praxis nér det géller
rekommenderad alder for administrering av andra barnvacciner.

| undantagsfall, nar en snabbare effekt behdver uppnas hos vuxna, t ex hos personer som reser till
omraden med hog endemicitet och som pabdrjar vaccinationen mot hepatit B en manad fore avresan,
kan ett schema med tre injektioner vid 0, 7 och 21 dagar anvéndas. Om detta schema anvands
rekommenderas en fjarde dos 12 manader efter den forsta dosen (se 5.1 Farmakodynamiska
egenskaper betr. serokonvertering).

Boosterdos

Behovet av en boosterdos hos friska individer efter en full primérimmunisering har inte faststallts. |
vissa officiella vaccinationsprogram rekommenderas for nérvarande en boosterdos, och dessa bor
beaktas.

For vissa kategorier av individer eller patienter som speciellt exponeras for HBV (t ex
hemodialyspatienter eller patienter med nedsatt immunférsvar) bor specidll uppmarksamhet iakttagas
for att upprétthalla en skyddande antikroppstiter pa= 10 1U/1.

Utbytbarhet av hepatit B vacciner

Se 4.5 Interaktioner.

Specidla doseringsrekommendationer (se Dosering)

- Doseringsrekommendation for nyfédda barn till modrar som & HBV bérare:

Immunisering med ENGERIX B (10 pg) av dessa nyfodda ska paborjas vid fodseln och tva
immuniseringsscheman kan foljas. Injektioner kan antingen ges enligt 0, 1, 2, 12 manadersschemat,
vilket ger ett snabbare immunsvar, eler enligt 0, 1, 6 manadersschemat. Nar hepatit B immunglobulin
(HBIg) finnstillgangligt ska det ges samtidigt med ENGERIX B pa separata injektionsstallen eftersom
detta kan 6ka den skyddande effekten.

- Doseringsrekommendation fér kénd eller formodad exponering for HBV :

Under forhallanden nér exponering for HBV har intréffat nyligen (t ex nalstick med kontaminerad ndl)
kan forsta dosen ENGERIX B ges samtidigt med HBIg, som dock maste ges pa separat
injektionsstélle. Det snabba immuniseringsschemat rekommenderas.

- Doseringsrekommendation for kroniska hemodial yspatienter:

Priméarimmuniseringsschemat for kroniska hemodialyspatienter &r fyra doser om

40 g, 1, 2 och 6 manader fran tidpunkten for forsta dosen. |mmuniseringsschemat ska anpassas sa att
det skerstélls att anti-HBs antikroppstitern kvarstar 6ver accepterad skyddande niva 10 1U/1.
Administreringssatt

ENGERIX B ska administreras intramuskulart i deltoideusregionen hos vuxna och barn eler
anterolateralt i laret hos nyfodda, spadbarn och smé barn.

| undantagsfall kan vaccinet ges subkutant till patienter med trombocytopeni eller
bl 6dningsrubbningar.
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4.3 Kontraindikationer

ENGERIX B skainte gestill personer med kand dverkanslighet mot nagon komponent i vaccinet, eller
till personer som har visat tecken pa dverkanslighet efter tidigare administrering av ENGERIX B.

Som med andra vacciner ska administrering av ENGERIX B uppskjutas om patienten lider av akut
svar febersjukdom. Léttare infektioner ar dock ingen kontraindikation for immunisering.

4.4 Varningar och forsiktighetsmatt vid anvandning

P g aden langa inkubationstiden for hepatit B & det mojligt att en odiagnostiserad infektion kan
foreligga vid tidpunkten for immunisering. Det & mojligt att vaccinet inte skyddar mot hepatit B
infektion i sddana fall.

Vaccingt skyddar inte mot infektioner orsakade av andra agens som hepatit A, hepatit C och hepatit E
och andra patogener kénda for att infektera levern.

Immunsvaret mot hepatit B vacciner & relaterat till ett antal faktorer, inkluderande hdg alder, manligt
kon, overvikt, rokvanor och administreringssétt. Till individer som har svarat daligt vid administrering
av hepatit B vaccin (t ex 6ver 40 ars alder etc) kan ytterligare doser 6vervagas.

ENGERIX B skainte ges intraglutealt eller intradermalt eftersom detta kan resulterai ett lagre
immunsvar.

ENGERIX B far under inga omstandigheter ges intravenost.

Patienter med kronisk leversjukdom, HIV infektion eler kronisk hepatit C infektion bér inte undantas
fran vaccination mot hepatit B. Vaccination kan rekommenderas eftersom hepatit B infektionen kan
vara svar hos dessa patienter. Det bor dock avgoras fran fall till fall om dessa patienter ska vaccineras
mot hepatit B. Hos HIV infekterade patienter, hemodial yspatienter och personer med nedsatt
immunfdrsvar finns risk att en adekvat anti-HBs antikroppstiter € uppnas efter priméarimmunisering
och dessa patienter kan darfér behdva ytterligare vaccindoser (se Doseringsrekommendationer for
kroniska hemodial yspatienter).

Som med allainjicerbara vacciner, kan sédllsynta fall av anafylaktiska reaktioner till foljd av
administrering av vaccinet intraffa. Adekvat medicinsk behandling ska déarfér alltid finnas i beredskap.

45 Interaktioner med andraldakemedel och dvriga inter aktioner

Samtidig administrering av ENGERIX B och standarddos av HBI g ger inte lagre anti-HBs
antikroppstiter forutsatt att administreringen sker pa olika injektionsstallen.

ENGERIX B kan ges samtidigt med BCG, DTP, DT och/eller poliovacciner, om detta passar ini det
immuniseringsschema som rekommenderas av den nationel la halsomyndigheten.

ENGERIX B kan ocksa ges tillsammans med méssling-passjuka-roda hundvaccin, Haemophilus
influenzae b vaccin och hepatit A vaccin.

Olikainjicerbara vacciner ska alltid administreras pa olika injektionsstallen.
ENGERIX B kan anvandas for att fullfélja primarimmunisering som pabdrjats antingen med
plasmaderiverat eler annat genetiskt framstéllt hepatit B vaccin eller, om man avser att ge en

boosterdos, sa kan den gestill individer som tidigare fatt primérimmunisering med plasma- €ller
genetiskt framstéllt hepatit B vaccin.
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4.6 Anvandning under graviditet och amning
Graviditet
Effekterna av HBsAQ pa fostrets utveckling har g faststéllts.

Som med alla inaktiverade virala vacciner ar skador pafostret g att forvanta.
ENGERIX B ska endast anvandas under graviditet om absolut nddvandigt och da fordelarna Gvervager
de mojligariskerna for fostret.

Amning

Effekterna pa barn som ammas, vars modrar vaccinerats med ENGERIX B har inte utvarderats i
kliniska studier eftersom information om utsdndring i brdstmjélk saknas.

Ingen kontraindikation har fastslagits.

4.7 Effekter paformagan att fora fordon och anvanda maskiner

Det &r intetroligt att vaccinet har ndgra effekter pa formagan att kora bil eller anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

ENGERIX B & vanligtvis véltolererat. Foljande biverkningar har rapporterats efter utbredd
anvandning av vaccinet. Som med andra vacciner mot hepatit B &r orsakssambandet med vaccinet g
alltid faststallt.

Vanliga
Applikationsstallet: 6vergdende Omhet, erytem, induration

Séllsynta

Allménna: trétthet, feber, allméan sukdomskénsla, influensaliknande symptom
CNS: yrsd, huvudvérk, parestesier

Gl: illaméende, krakningar, diarré, magsmartor

Lever: onormala leverfunktionsvarden

Muskuloskel.: artralgi, myalgi

Hud: utslag, klada, urtikaria

Mycket séllsynta

Allménna: anafylaxi, serumsjuka

Blod: trombocytopeni

Cirk.: Synkope, hypaotension

CNS: paralys, neuropati, neurit (inkl. Guillain-Barré syndrom, optikusneurit och multipel skleros),
encefalit, encefal opati, meningit, kramper

Muskuloskel.: artrit

Luftvégar: bronkospasmliknande symptom

Hud: angioddem, erytema multiforme

Vaskulart: vaskulit

Vita blodkroppar och retikuloendotdialsystemet: lymfadenaopati

Boosterdosen tolereras lika val som primérimmuniseringen.

Detta lakemedel innehdller thiomersal (en kvicksilverforening) som konserveringsmedel och det &r
darfér mojligt att dverkanslighetsreaktioner kan forekomma (se avsnitt 4.3).
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49 Overdosering

Ingen information.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

ENGERIX B, hepatit B vaccin ar en steril suspension som innehaller renade ytantigen av viruset
framstallt genom rekombinant DNA teknologi, adsorberat till aluminiumhydroxid.

Antigenet produceras genom odling av jastceller (Saccharomyces cerevisiag) som bar genen som
kodar for hepatit B virusets viktigaste ytantigen. Detta hepatit B ytantigen (HBsSAQ) &r renat genom
flera fysikalisk-kemiska steg.

HBsA(g bildar spontant, i franvaro av kemisk behandling, sfariska partiklar med 20 nm medel diameter
innehallande icke-glykosylerade HBsAg polypeptider och en lipidmatrix framst bestdende av
fosfolipider. Omfattande tester har visat att dessa partiklar uppvisar de karakteristiska egenskaperna
for naturligt HBsAQ.

Vaccinegt & renat och uppfyller WHOs krav fér rekombinant hepatit B vaccin. Inga substanser av
humant ursprung anvands vid framstallningen.

ENGERIX B inducerar specifika humorala antikroppar mot HBsAg (anti HBs antikroppar). En anti-
HBs antikroppstiter 6ver 10 |U/I skyddar mot HBV infektion.

Skyddande eff ekt

- Hos riskgrupper
| faltstudier har en skyddande effekt mellan 95% och 100% visats hos nyfédda, barn och vuxna
riskgrupper.

Ett 95 % skydd har visats hos nyfédda till HBeAg positiva modrar, immuniserade enligt 0, 1, 2 och
12 dler 0, 1, 6 schema utan samtidig administrering av HBIg vid fodseln. Samtidig administrering av
HBIg och vaccin vid fédseln 6kade den skyddande effekten till 98 %.

- Hos friska individer

Med doseringsschemat for 0, 1 och 6 manader erhdller = 96 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer 7 manader efter den forsta dosen.

Med primérimmuniseringsschemat, for 0, 1, 2 och 12 manader erhdller 15 % resp. 89 % av de
vacci nerade skyddande antikroppsnivaer en manad efter den forsta dosen resp. en manad efter den
tredje dosen. En manad efter den fjarde dosen uppnadde 95,8 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer.

Primérimmuniseringsschemat, som anvands i undantagsfall dag 0, 7 och 21 plus en boosterdos vid
12 manader, resulterade i skyddande antikroppsnivaer hos 65,2 % resp. 76 % av de vaccinerade inom
1 resp. 5 veckor efter avslutad primérimmunisering. En manad efter boosterdosen uppnadde 98,6 %
av de vaccinerade skyddande antikroppsnivaer.

Minskad incidens av hepatocelluldr cancer hos barn:

Ett klart samband har pavisats mellan hepatit B infektion och férekomsten av hepatocel lular cancer
(HCC). Forebyggande av hepatit B genom vaccination resulterar i en minskning av incidensen av
HCC, vilket har observeratsi Taiwan hos barn i ddrarna 6-14 &r.
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5.2 Farmakokinetiska uppgifter
Ej relevant.
5.3 Prekliniska séker hetsuppgifter

Prekliniska sakerhetsdata uppfyller kraven fran WHO.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Aluminiumoxidhydrat, thiomersal, Polysorbat 20, natriumklorid, dinatriumf osfatdihydrat,
natriumdivatef osfat, vatten till injektionsvatskor.

6.2 Blandbarhet

ENGERIX B ska inte blandas med andra vacciner.
6.3 Hallbarhet

3a

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Vaccinet ska forvaras vid +2-+8°C. Delvis anvanda injektionsflaskor ska anvandas samma dag. Far g
frysas, slang behallaren om den varit frusen.

6.5 FOrpackningstyp och innehall

0,5 ml suspension i forfylld spruta (glastyp 1).
Forpackningar om 1, 10, 25, 50.

6.6 Anvisningar for anvandning och hantering, och avfallshantering

Under forvaring kan innehdllet uppvisa en vit fallning med klar farglos supernatant. Vid omskakning
kvarstar en viss opalescens.

Vaccinet ska inspekteras visuellt for frammande partiklar och/eller fysikaliska forandringar fére
administrering.Vaccinet ska kasseras om utseendet avviker.

7. INNEHAVARE AV GODK ANNANDE FOR FORSAL JNING

8. GODKANNANDENUMMER

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN
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1 LAKEMEDLETSNAMN

ENGERIX B 20 mikrogranvl ml

Injektionsvatska, suspension i forfylld spruta

Rekombinant hepatit B vaccin, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 dos (1 ml):

Rekombinant hepatit B ytantigen (HBsA(Q), renat

20 mikrogram

per 1 ml

* producerat pa genetiskt framstallda jastceller (Saccharomyces cerevisiae)

3. LAKEMEDEL SFORM

Injektionsvatska, suspension i forfylld spruta

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

ENGERIX B & indicerat for aktivimmunisering mot hepatit B virusinfektion (HBV) orsakat av alla
kanda subtyper hos icke immuna personer i alla dldersgrupper. Nationella riktlinjer avgor vilka

populationer som bor immuniseras.

Det kan forvantas att hepatit D ocksa forhindras genom immunisering med ENGERIX B eftersom
hepatit D (orsakad av delta agens) inte forekommer i franvaro av hepatit B infektion.

4.2 Dosering och administr eringssatt
Dosering
20 pg vaccindos: En 20 pg dos & amnad for vuxna och ungdomar 6ver 15 &r.

10 pg vaccindos: En 10 pg dos (i 0,5 ml injektionsvatska ) & amnad for barn upp till och med 15 ar,
inklusive spadbarn. Till ungdomar i dldern 10 till 15 ar kan vuxendosen 20 g ges om &g foljsamhet
kan forvantas eftersom en hogre andel vaccinerade med protektiva antikroppsnivaer (= 10 [U/I) erhdlls
efter tvainjektioner med denna dosering.

Primért immuniseringsschema

En serie om tre intramuskulara injektioner behdvs for att uppna optimalt skydd.
Tva priméarimmuniseringsscheman kan rekommenderas:
Ett schema, med immunisering vid 0, 1 och 2 manader, ger ett snabbare skydd och forvantas ge béttre

patientfoljsamhet. En fjarde dos ska administreras efter 12 manader. Detta schema tillater samtidig
administrering av hepatit B och andra vacciner till spadbarn.
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Scheman med léngre tidsintervall mellan den andra och tredje dosen, som immunisering vid 0, 1 och 6
manader, kan medfdra att det tar langre tid att uppna skydd men ger hogre anti-HBs antikroppstitrar.
Detta schema & amnat for anvandning pa skolbarn upp till och med 15 ar.

Dessa immuniseringsscheman kan justeras for att dverensstamma med lokal praxis nér det géller
rekommenderad alder for administrering av andra barnvacciner.

| undantagsfall, nar en snabbare effekt behdver uppnas hos vuxna, t ex hos personer som reser till
omraden med hog endemicitet och som pabdrjar vaccinationen mot hepatit B en manad fore avresan,
kan ett schema med tre injektioner vid 0, 7 och 21 dagar anvéndas. Om detta schema anvands
rekommenderas en fjarde dos 12 manader efter den forsta dosen (se 5.1 Farmakodynamiska
egenskaper betr. serokonvertering).

Boosterdos

Behovet av en boosterdos hos friska individer efter en full primérimmunisering har inte faststallts. |
vissa officiella vaccinationsprogram rekommenderas for nérvarande en boosterdos, och dessa bor
beaktas.

For vissa kategorier av individer eller patienter som speciellt exponeras for HBV (t ex
hemodialyspatienter eller patienter med nedsatt immunférsvar) bor specidll uppmarksamhet iakttagas

for att upprétthalla en skyddande antikroppstiter pa= 10 1U/1.

Boosterdosen ar lika valtolererad som primarimmuniseringen.

Utbytbarhet av hepatit B vacciner

Se 4.5 Interaktioner.

Specidlla doseringsrekommendationer (se Dosering)

- Doseringsrekommendation for nyfédda barn till mddrar som & HBV bérare:

Immunisering med ENGERIX B (10 pg) av dessa nyfodda ska paborjas vid fodseln och tva
immuniseringsscheman kan foljas. Injektioner kan antingen ges enligt 0, 1, 2, 12 manadersschemat,
vilket ger ett snabbare immunsvar, eler enligt 0, 1, 6 manadersschemat. Nar hepatit B immunglobulin
(HBIg) finnstillgangligt ska det ges samtidigt med ENGERIX B pa separata injektionsstallen eftersom
detta kan 6ka den skyddande effekten.

- Doseringsrekommendation fér kénd eller formodad exponering for HBV :

Under forhallanden nér exponering for HBV har intréffat nyligen (t ex nalstick med kontaminerad ndl)
kan forsta dosen ENGERIX B ges samtidigt med HBIg, som dock maste ges pa separat
injektionsstélle. Det snabba immuniseringsschemat rekommenderas.

- Doseringsrekommendation for kroniska hemodial yspatienter:

Priméarimmuniseringsschemat for kroniska hemodialyspatienter &r fyra doser om

40 g, 1, 2 och 6 manader fran tidpunkten for forsta dosen. |mmuniseringsschemat ska anpassas sa att
det sakerstélls att anti-HBs antikroppstitern kvarstar 6ver accepterad skyddande niva 10 1U/1.
Administreringssatt

ENGERIX B ska administreras intramuskulart i deltoideusregionen hos vuxna och barn eler
anterolateralt i laret hos nyfodda, spadbarn och smé barn.
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| undantagsfall kan vaccinet ges subkutant till patienter med trombocytopeni eller
bl 6dningsrubbningar.

4.3 Kontraindikationer

ENGERIX B skainte gestill personer med kand dverkanslighet mot nagon komponent i vaccinet, eller
till personer som har visat tecken pa dverkanslighet efter tidigare administrering av ENGERIX B.

Som med andra vacciner ska administrering av ENGERIX B uppskjutas om patienten lider av akut
svar febersiukdom. Léttare infektioner ar dock ingen kontraindikation for immunisering.

4.4 Varningar och forsiktighetsmatt vid anvandning

P g aden langa inkubationstiden for hepatit B & det mojligt att en odiagnostiserad infektion kan
foreligga vid tidpunkten for immunisering. Det & mojligt att vaccinet inte skyddar mot hepatit B
infektion i sddana fall.

Vaccingt skyddar inte mot infektioner orsakade av andra agens som hepatit A, hepatit C och hepatit E
och andra patogener kénda for att infektera levern.

Immunsvaret mot hepatit B vacciner & relaterat till ett antal faktorer, inkluderande hdg alder, manligt
kon, overvikt, rokvanor och administreringssétt. Till individer som har svarat daligt vid administrering
av hepatit B vaccin (t ex 6ver 40 ars alder etc) kan ytterligare doser 6vervagas.

ENGERIX B skainte ges intraglutealt eller intradermalt eftersom detta kan resulterai ett lagre
immunsvar.

ENGERIX B far under inga omstandigheter ges intravenost.

Patienter med kronisk leversjukdom, HIV infektion eler kronisk hepatit C infektion bor inte undantas
fran vaccination mot hepatit B. Vaccination kan rekommenderas eftersom hepatit B infektionen kan
vara svar hos dessa patienter. Det bor dock avgoras fran fall till fall om dessa patienter ska vaccineras
mot hepatit B. Hos HIV infekterade patienter, hemodial yspatienter och personer med nedsatt
immunfdrsvar finns risk att en adekvat anti-HBs antikroppstiter € uppnas efter priméarimmunisering
och dessa patienter kan darfér behdva ytterligare vaccindoser (se Doseringsrekommendationer for
kroniska hemodial yspatienter).

Som med allainjicerbara vacciner, kan sédllsynta fall av anafylaktiska reaktioner till foljd av
administrering av vaccinet intraffa. Adekvat medicinsk behandling ska déarfér alltid finnas i beredskap.

45 Interaktioner med andralakemedel och dvriga inter aktioner

Samtidig administrering av ENGERIX B och standarddos av HBIg ger inte lagre anti-HBs
antikroppstiter forutsatt att administreringen sker pa olika injektionsstallen.

ENGERIX B kan ges samtidigt med BCG, DTP, DT och/eller poliovacciner, om detta passar ini det
immuniseringsschema som rekommenderas av den nationd la halsomyndigheten.

ENGERIX B kan ocksa ges tillsammans med méssling-passjuka-réda hundvaccin, Haemophilus
influenzae b vaccin och hepatit A vaccin.

Olikainjicerbara vacciner ska alltid administreras pa olika injektionsstallen.
ENGERIX B kan anvandas for att fullfélja primarimmunisering som pabdrjats antingen med
plasmaderiverat eler annat genetiskt framstéllt hepatit B vaccin eller, om man avser att ge en

boosterdos, sa kan den gestill individer som tidigare fatt primérimmunisering med plasma- €ller
genetiskt framstéllt hepatit B vaccin.
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4.6 Anvandning under graviditet och amning
Graviditet
Effekterna av HBsAg pa fostrets utveckling har g faststéllts.

Som med alla inaktiverade virala vacciner ar skador pafostret g att forvanta.
ENGERIX B ska endast anvandas under graviditet om absolut nddvandigt och da fordelarna Gvervager
de mojligariskerna for fostret.

Amning

Effekterna pa barn som ammas, vars modrar vaccinerats med ENGERIX B har inte utvarderats i
kliniska studier eftersom information om utsdndring i brdstmjélk saknas.

Ingen kontraindikation har fastslagits.

4.7 Effekter paforméagan att fora fordon och anvanda maskiner

Det &r intetroligt att vaccinet har ndgra effekter pa formagan att kora bil eller anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

ENGERIX B & vanligtvis véltolererat. Foljande biverkningar har rapporterats efter utbredd
anvandning av vaccinet. Som med andra vacciner mot hepatit B &r orsakssambandet med vaccinet g
alltid faststallt.

Vanliga
Applikationsstallet: 6vergdende Omhet, erytem, induration

Séllsynta

Allménna: trétthet, feber, allméan sukdomskénsla, influensaliknande symptom
CNS: yrsd, huvudvark, parestesier

Gl: illaméende, krakningar, diarré, magsmartor

Lever: onormala leverfunktionsvarden

Muskuloskel.: artralgi, myalgi

Hud: utslag, klada, urtikaria

Mycket séllsynta

Allménna: anafylaxi, serumsjuka

Blod: trombocytopeni

Cirk.: Synkope, hypaotension

CNS: paralys, neuropati, neurit (inkl. Guillain-Barré syndrom, optikusneurit och multipel skleros),
encefalit, encefal opati, meningit, kramper

Muskuloskel.: artrit

Luftvégar: bronkospasmliknande symptom

Hud: angioddem, erytema multiforme

Vaskulart: vaskulit

Vita blodkroppar och retikuloendotdialsystemet: lymfadenaopati

Boosterdosen tolereras lika val som primérimmuniseringen.

Detta lakemedel innehdller thiomersal (en kvicksilverforening) som konserveringsmedel. | mycket
sdllsynta fall & det mojligt att dverkénslighetsreaktioner kan forekomma (se avsnitt 4.3).
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49 Overdosering

Ingen information.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

ENGERIX B, hepatit B vaccin ar en steril suspension som innehaller renade ytantigen av viruset
framstallt genom rekombinant DNA teknologi, adsorberat till aluminiumhydroxid.

Antigenet produceras genom odling av jastceller (Saccharomyces cerevisiag) som bar genen som
kodar for hepatit B virusets viktigaste ytantigen. Detta hepatit B ytantigen (HBsSAQ) &r renat genom
flera fysikalisk-kemiska steg.

HBsA(g bildar spontant, i franvaro av kemisk behandling, sfariska partiklar med 20 nm medel diameter
innehallande icke-glykosylerade HBsAg polypeptider och en lipidmatrix framst bestdende av
fosfolipider. Omfattande tester har visat att dessa partiklar uppvisar de karakteristiska egenskaperna
for naturligt HBsAQ.

Vaccinegt & renat och uppfyller WHOs krav fér rekombinant hepatit B vaccin. Inga substanser av
humant ursprung anvands vid framstallningen.

ENGERIX B inducerar specifika humorala antikroppar mot HBsAg (anti HBs antikroppar). En anti-
HBs antikroppstiter 6ver 10 [U/I skyddar mot HBV infektion.

Skyddande eff ekt

- Hos riskgrupper
| faltstudier har en skyddande effekt mellan 95% och 100% visats hos nyfédda, barn och vuxna
riskgrupper.

Ett 95 % skydd har visats hos nyfédda till HBeAg positiva modrar, immuniserade enligt 0, 1, 2 och
12 dler 0, 1, 6 schema utan samtidig administrering av HBIg vid fodseln. Samtidig administrering av
HBIg och vaccin vid fédseln 6kade den skyddande effekten till 98 %.

- Hos friska individer

Med doseringsschemat for 0, 1 och 6 manader erhdller = 96 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer 7 manader efter den forsta dosen.

Med primérimmuniseringsschemat, for 0, 1, 2 och 12 manader erhdller 15 % resp. 89 % av de
vacci nerade skyddande antikroppsnivaer en manad efter den forsta dosen resp. en manad efter den
tredje dosen. En manad efter den fjarde dosen uppnadde 95,8 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer.

Primérimmuniseringsschemat, som anvands i undantagsfall dag 0, 7 och 21 plus en boosterdos vid
12 manader, resulterade i skyddande antikroppsnivaer hos 65,2 % resp. 76 % av de vaccinerade inom
1 resp. 5 veckor efter avslutad primérimmunisering. En manad efter boosterdosen uppnadde 98,6 %
av de vaccinerade skyddande antikroppsnivaer.

Minskad incidens av hepatocelluldr cancer hos barn:

Ett klart samband har pavisats mellan hepatit B infektion och férekomsten av hepatocel lular cancer
(HCC). Forebyggande av hepatit B genom vaccination resulterar i en minskning av incidensen av
HCC, vilket har observeratsi Taiwan hos barni ddrarna 6-14 &r.
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5.2 Farmakokinetiska uppgifter
Ej relevant.
5.3 Prekliniska séker hetsuppgifter

Prekliniska sakerhetsdata uppfyller kraven fran WHO.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Aluminiumhydroxid, thiomersal, Polysorbat 20, natriumklorid, dinatriumfosfatdihydrat,
natriumdivatef osfat, vatten till injektionsvatskor.

6.2 Blandbarhet

ENGERIX B ska inte blandas med andra vacciner.
6.3 Hallbarhet

3a

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Vaccinet ska forvaras vid +2-+8°C. Delvis anvanda injektionsflaskor ska anvandas samma dag. Far
frysas, slang behallaren om den varit frusen.

6.5 FOrpackningstyp och innehall
1 ml suspension i forfylld spruta (glas typ I). Foérpackningar om 1, 10, 25.
6.6 Anvisningar for anvandning och hantering, och avfallshantering

Under forvaring kan innehdllet uppvisa en vit fallning med klar farglos supernatant. Vid omskakning
kvarstar en viss opalescens.

Vaccinet ska inspekteras visuellt for frammande partiklar och/eller fysikaliska forandringar fére
administrering.Vaccinet ska kasseras om utseendet avviker.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSAL JNING

8. GODKANNANDENUMMER

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN
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1 LAKEMEDLETSNAMN

ENGERIX B 20 mikrogranvl ml

Injektionsvatska, suspension

Rekombinant hepatit B vaccin, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 dos (1 ml):

Hepatit B virus ytantigen, rekombinant (S protein)*, adsorberat

20 mikrogram

per 1 ml

* producerat med genteknik fran jastceller (Saccharomyces cerevisiae)

3. LAKEMEDEL SFORM

Injektionsvatska, suspension

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

ENGERIX B & indicerat for aktivimmunisering mot hepatit B virusinfektion (HBV) orsakat av alla
kanda subtyper hos icke immuna personer i alla dldersgrupper. Nationella riktlinjer avgor vilka

populationer som bor immuniseras.

Det kan forvantas att hepatit D ocksa forhindras genom immunisering med ENGERIX B eftersom
hepatit D (orsakad av delta agens) inte forekommer i franvaro av hepatit B infektion.

4.2 Dosering och administr eringssatt
Dosering
20 pg vaccindos: En 20 pg dos & amnad for vuxna och ungdomar 6ver 15 &r.

10 pg vaccindos: En 10 pg dos (i 0,5 ml injektionsvatska ) & amnad for barn upp till och med 15 ar,
inklusive spadbarn. Till ungdomar i dldern 10 till 15 ar kan vuxendosen 20 g ges om &g foljsamhet
kan forvantas eftersom en hogre andel vaccinerade med protektiva antikroppsnivaer (= 10 [U/I) erhdlls
efter tvainjektioner med denna dosering.

Primért immuniseringsschema

En serie om tre intramuskulara injektioner behdvs for att uppna optimalt skydd.
Tva primarimmuniseringsscheman kan rekommenderas:
Ett schema, med immunisering vid 0, 1 och 2 manader, ger ett snabbare skydd och forvantas ge béttre

patientfoljsamhet. En fjarde dos ska administreras efter 12 manader. Detta schema tillater samtidig
administrering av hepatit B och andra vacciner till spadbarn.
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Scheman med léngre tidsintervall mellan den andra och tredje dosen, som immunisering vid 0, 1 och 6
manader, kan medfdra att det tar langre tid att uppna skydd men ger hogre anti-HBs antikroppstitrar.
Detta schema & amnat for anvandning pa skolbarn upp till och med 15 ar.

Dessa immuniseringsscheman kan justeras for att dverensstamma med lokal praxis nédr det géller
rekommenderad alder for administrering av andra barnvacciner.

| undantagsfall, nar en snabbare effekt behdver uppnas hos vuxna, t ex hos personer som reser till
omraden med hog endemicitet och som pabdrjar vaccinationen mot hepatit B en manad fore avresan,
kan ett schema med tre injektioner vid 0, 7 och 21 dagar anvéndas. Om detta schema anvands
rekommenderas en fjarde dos 12 manader efter den forsta dosen (se 5.1 Farmakodynamiska
egenskaper betr. serokonvertering).

Boosterdos

Behovet av en boosterdos hos friska individer efter en full primérimmunisering har inte faststallts. |
vissa officiella vaccinationsprogram rekommenderas for nérvarande en boosterdos, och dessa bor
beaktas.

For vissa kategorier av individer eller patienter som speciellt exponeras for HBV (t ex
hemodialyspatienter eller patienter med nedsatt immunférsvar) bor specidll uppmarksamhet iakttagas
for att upprétthalla en skyddande antikroppstiter pa= 10 1U/1.

Utbytbarhet av hepatit B vacciner

Se 4.5 Interaktioner.

Specidla doseringsrekommendationer (se Dosering)

- Doseringsrekommendation for nyfédda barn till modrar som & HBV bérare:

Immunisering med ENGERIX B (10 pg) av dessa nyfodda ska paborjas vid fodseln och tva
immuniseringsscheman kan foljas. Injektioner kan antingen ges enligt 0, 1, 2, 12 manadersschemat,
vilket ger ett snabbare immunsvar, eler enligt 0, 1, 6 manadersschemat. Nar hepatit B immunglobulin
(HBIg) finnstillgangligt ska det ges samtidigt med ENGERIX B pa separata injektionsstallen eftersom
detta kan 6ka den skyddande effekten.

- Doseringsrekommendation fér kénd eller formodad exponering for HBV :

Under forhallanden nér exponering for HBV har intréffat nyligen (t ex nalstick med kontaminerad ndl)
kan forsta dosen ENGERIX B ges samtidigt med HBIg, som dock maste ges pa separat
injektionsstélle. Det snabba immuniseringsschemat rekommenderas.

- Doseringsrekommendation for kroniska hemodial yspatienter:

Priméarimmuniseringsschemat for kroniska hemodialyspatienter &r fyra doser om

40 g, 1, 2 och 6 manader fran tidpunkten for forsta dosen. |mmuniseringsschemat ska anpassas sa att
det skerstélls att anti-HBs antikroppstitern kvarstar 6ver accepterad skyddande niva 10 1U/1.
Administreringssatt

ENGERIX B ska administreras intramuskulart i deltoideusregionen hos vuxna och barn dler
anterolateralt i laret hos nyfodda, spadbarn och smé barn.

| undantagsfall kan vaccinet ges subkutant till patienter med trombocytopeni eller
bl 6dningsrubbningar.
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4.3 Kontraindikationer

ENGERIX B skainte gestill personer med kand dverkanslighet mot nagon komponent i vaccinet, eller
till personer som har visat tecken pa dverkanslighet efter tidigare administrering av ENGERIX B.

Som med andra vacciner ska administrering av ENGERIX B uppskjutas om patienten lider av akut
svar febersjukdom. Léttare infektioner ar dock ingen kontraindikation for immunisering.

4.4 Varningar och forsiktighetsmatt vid anvandning

P g aden langa inkubationstiden for hepatit B & det mojligt att en odiagnostiserad infektion kan
foreligga vid tidpunkten for immunisering. Det & mojligt att vaccinet inte skyddar mot hepatit B
infektion i sddana fall.

Vaccinegt skyddar inte mot infektioner orsakade av andra agens som hepatit A, hepatit C och hepatit E
och andra patogener kénda for att infektera levern.

Immunsvaret mot hepatit B vacciner & relaterat till ett antal faktorer, inkluderande hdg alder, manligt
kon, overvikt, rokvanor och administreringssétt. Till individer som har svarat daligt vid administrering
av hepatit B vaccin (t ex 6ver 40 ars alder etc) kan ytterligare doser 6vervagas.

ENGERIX B skainte ges intraglutealt eller intradermalt eftersom detta kan resulterai ett lagre
immunsvar.

ENGERIX B far under inga omstandigheter ges intravenost.

Patienter med kronisk leversjukdom, HIV infektion eler kronisk hepatit C infektion bér inte undantas
fran vaccination mot hepatit B. Vaccination kan rekommenderas eftersom hepatit B infektionen kan
vara svar hos dessa patienter. Det bor dock avgoras fran fall till fall om dessa patienter ska vaccineras
mot hepatit B. Hos HIV infekterade patienter, hemodial yspatienter och personer med nedsatt
immunfdrsvar finns risk att en adekvat anti-HBs antikroppstiter € uppnas efter priméarimmunisering
och dessa patienter kan darfér behdva ytterligare vaccindoser (se Doseringsrekommendationer for
kroniska hemodial yspatienter).

Som med allainjicerbara vacciner, kan sédllsynta fall av anafylaktiska reaktioner till foljd av
administrering av vaccinet intraffa. Adekvat medicinsk behandling ska déarfér alltid finnas i beredskap.

45 Interaktioner med andraldakemedel och dvriga inter aktioner

Samtidig administrering av ENGERIX B och standarddos av HBIg ger inte lagre anti-HBs
antikroppstiter forutsatt att administreringen sker pa olika injektionsstallen.

ENGERIX B kan ges samtidigt med BCG, DTP, DT och/eller poliovacciner, om detta passar ini det
immuniseringsschema som rekommenderas av den nationel la halsomyndigheten.

ENGERIX B kan ocksa ges tillsammans med méssling-passjuka-roda hundvaccin, Haemophilus
influenzae b vaccin och hepatit A vaccin.

Olikainjicerbara vacciner ska alltid administreras pa olika injektionsstallen.
ENGERIX B kan anvandas for att fullfélja primarimmunisering som pabdrjats antingen med
plasmaderiverat eler annat genetiskt framstéllt hepatit B vaccin eller, om man avser att ge en

boosterdos, sa kan den gestill individer som tidigare fatt primérimmunisering med plasma- €ller
genetiskt framstéllt hepatit B vaccin.
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4.6 Anvandning under graviditet och amning
Graviditet
Effekterna av HBsAQ pa fostrets utveckling har g faststéllts.

Som med alla inaktiverade virala vacciner ar skador pafostret g att forvanta.
ENGERIX B ska endast anvandas under graviditet om absolut nddvandigt och da fordelarna Gvervager
de mojligariskerna for fostret.

Amning

Effekterna pa barn som ammas, vars modrar vaccinerats med ENGERIX B har inte utvarderats i
kliniska studier eftersom information om utsdndring i bréstmj6lk saknas.

Ingen kontraindikation har fastslagits.

4.7 Effekter paformagan att fora fordon och anvanda maskiner

Det &r intetroligt att vaccinet har ndgra effekter pa formagan att kora bil eller anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

ENGERIX B & vanligtvis véltolererat. Foljande biverkningar har rapporterats efter utbredd
anvandning av vaccinet. Som med andra vacciner mot hepatit B &r orsakssambandet med vaccinet g
alltid faststallt.

Vanliga
Applikationsstallet: 6vergdende Omhet, erytem, induration

Séllsynta

Allménna: trétthet, feber, allméan sukdomskénsla, influensaliknande symptom
CNS: yrsd, huvudvérk, parestesier

Gl: illaméende, krakningar, diarré, magsmartor

Lever: onormala leverfunktionsvarden

Muskuloskel.: artralgi, myalgi

Hud: utslag, klada, urtikaria

Mycket séllsynta

Allménna: anafylaxi, serumsjuka

Blod: trombocytopeni

Cirk.: Synkope, hypaotension

CNS: paralys, neuropati, neurit (inkl. Guillain-Barré syndrom, optikusneurit och multipel skleros),
encefalit, encefal opati, meningit, kramper

Muskuloskel.: artrit

Luftvégar: bronkospasmliknande symptom

Hud: angioddem, erytema multiforme

Vaskulart: vaskulit

Vita blodkroppar och retikuloendotdialsystemet: lymfadenaopati

Boosterdosen tolereras lika val som primérimmuniseringen.

Detta lakemedel innehdller thiomersal (en kvicksilverforening) som konserveringsmedel och det &r
darfér mojligt att dverkanslighetsreaktioner kan forekomma (se avsnitt 4.3).
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49 Overdosering

Ingen information.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

ENGERIX B, hepatit B vaccin ar en steril suspension som innehaller renade ytantigen av viruset
framstallt genom rekombinant DNA teknologi, adsorberat till aluminiumhydroxid.

Antigenet produceras genom odling av jastceller (Saccharomyces cerevisiag) som bar genen som
kodar for hepatit B virusets viktigaste ytantigen. Detta hepatit B ytantigen (HBsSAQ) &r renat genom
flera fysikalisk-kemiska steg.

HBsA(g bildar spontant, i franvaro av kemisk behandling, sfariska partiklar med 20 nm medel diameter
innehallande icke-glykosylerade HBsAg polypeptider och en lipidmatrix framst bestdende av
fosfolipider. Omfattande tester har visat att dessa partiklar uppvisar de karakteristiska egenskaperna
for naturligt HBsAQ.

Vaccinegt & renat och uppfyller WHOs krav fér rekombinant hepatit B vaccin. Inga substanser av
humant ursprung anvands vid framstallningen.

ENGERIX B inducerar specifika humorala antikroppar mot HBsAg (anti HBs antikroppar). En anti-
HBs antikroppstiter 6ver 10 [U/I skyddar mot HBV infektion.

Skyddande eff ekt

- Hos riskgrupper
| faltstudier har en skyddande effekt mellan 95% och 100% visats hos nyfédda, barn och vuxna
riskgrupper.

Ett 95 % skydd har visats hos nyfédda till HBeAg positiva modrar, immuniserade enligt 0, 1, 2 och
12 dler 0, 1, 6 schema utan samtidig administrering av HBIg vid fodseln. Samtidig administrering av
HBIg och vaccin vid fédseln 6kade den skyddande effekten till 98 %.

- Hosfriska individer.

Med doseringsschemat for 0, 1 och 6 manader erhdller = 96 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer 7 manader efter den forsta dosen.

Med primérimmuniseringsschemat, for 0, 1, 2 och 12 manader erhdller 15 % resp. 89 % av de
vacci nerade skyddande antikroppsnivaer en manad efter den forsta dosen resp. en manad efter den
tredje dosen. En manad efter den fjarde dosen uppnadde 95,8 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer.

Primérimmuniseringsschemat, som anvands i undantagsfall dag 0, 7 och 21 plus en boosterdos vid
12 manader, resulterade i skyddande antikroppsnivaer hos 65,2 % resp. 76 % av de vaccinerade inom
1 resp. 5 veckor efter avslutad primérimmunisering. En manad efter boosterdosen uppnadde 98,6 %
av de vaccinerade skyddande antikroppsnivaer.

Minskad incidens av hepatocelluldr cancer hos barn:

Ett klart samband har pavisats mellan hepatit B infektion och férekomsten av hepatocel lular cancer
(HCC). Forebyggande av hepatit B genom vaccination resulterar i en minskning av incidensen av
HCC, vilket har observeratsi Taiwan hos barni ddrarna 6-14 &r.
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5.2 Farmakokinetiska uppgifter
Ej relevant.
5.3 Prekliniska séker hetsuppgifter

Prekliniska sakerhetsdata uppfyller kraven fran WHO.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Aluminiumoxidhydrat, thiomersal, Polysorbat 20, natriumklorid, dinatriumf osfatdihydrat,
natriumdivatef osfat, vatten till injektionsvatskor.

6.2 Blandbarhet

ENGERIX B ska inte blandas med andra vacciner.
6.3 Hallbarhet

3a

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Vaccinet ska forvaras vid +2-+8°C. Delvis anvanda injektionsflaskor ska anvandas samma dag. Far g
frysas, slang behallaren om den varit frusen.

6.5 FOrpackningstyp och innehall

1 ml suspension i injektionsflaska (glas typ 1) med propp (butyl).
Forpackningar om 1, 3, 10, 25, 100.

Engangssprutor kan tillhandahdllas.

6.6 Anvisningar for anvandning och hantering, och avfallshantering

Under forvaring kan innehdllet uppvisa en vit fallning med klar farglos supernatant. Vid omskakning
kvarstar en viss opalescens.

Vaccinet ska inspekteras visuellt for frammande partiklar och/eller fysikaliska forandringar fére
administrering.Vaccinet ska kasseras om utseendet avviker.

7. INNEHAVARE AV GODK ANNANDE FOR FORSAL JNING

8. GODKANNANDENUMMER

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN
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1 LAKEMEDLETSNAMN

ENGERIX B 20 mikrogranvl ml

Injektionsvatska, suspension, flerdos

Rekombinant hepatit B vaccin, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
10 doser (10 x 1 ml):

Hepatit B virus ytantigen, rekombinant (S protein)*, adsorberat

20 mikrogram

per 1 ml

* producerat med genteknik fran jastceller (Saccharomyces cerevisiag)

3. LAKEMEDEL SFORM

Injektionsvatska, suspension

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

ENGERIX B & indicerat for aktivimmunisering mot hepatit B virusinfektion (HBV) orsakat av alla
kanda subtyper hos icke immuna personer i alla dldersgrupper. Nationella riktlinjer avgor vilka

populationer som bor immuniseras.

Det kan forvantas att hepatit D ocksa forhindras genom immunisering med ENGERIX B eftersom
hepatit D (orsakad av delta agens) inte forekommer i franvaro av hepatit B infektion.

4.2 Dosering och administr eringssatt
Dosering
20 pg vaccindos: En 20 pg dos & amnad for vuxna och ungdomar 6ver 15 &r.

10 pg vaccindos: En 10 pg dos (i 0,5 ml injektionsvatska ) & amnad for barn upp till och med 15 ar,
inklusive spadbarn. Till ungdomar i dldern 10 till 15 ar kan vuxendosen 20 g ges om &g foljsamhet
kan forvantas eftersom en hogre andel vaccinerade med protektiva antikroppsnivaer (= 10 [U/I) erhdlls
efter tvainjektioner med denna dosering.

Primért immuniseringsschema

En serie om tre intramuskulara injektioner behdvs for att uppna optimalt skydd.
Tva primarimmuniseringsscheman kan rekommenderas:
Ett schema, med immunisering vid 0, 1 och 2 manader, ger ett snabbare skydd och forvantas ge béttre

patientfoljsamhet. En fjarde dos ska administreras efter 12 manader. Detta schema tillater samtidig
administrering av hepatit B och andra vacciner till spadbarn.
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Scheman med léngre tidsintervall mellan den andra och tredje dosen, som immunisering vid 0, 1 och 6
manader, kan medfdra att det tar langre tid att uppna skydd men ger hogre anti-HBs antikroppstitrar.
Detta schema & amnat for anvandning pa skolbarn upp till och med 15 ar.

Dessa immuniseringsscheman kan justeras for att dverensstamma med lokal praxis nér det géller
rekommenderad alder for administrering av andra barnvacciner.

| undantagsfall, nar en snabbare effekt behdver uppnas hos vuxna, t ex hos personer som reser till
omraden med hog endemicitet och som pabdrjar vaccinationen mot hepatit B en manad fore avresan,
kan ett schema med tre injektioner vid 0, 7 och 21 dagar anvéndas. Om detta schema anvands
rekommenderas en fjarde dos 12 manader efter den forsta dosen (se 5.1 Farmakodynamiska
egenskaper betr. serokonvertering).

Boosterdos

Behovet av en boosterdos hos friska individer efter en full primérimmunisering har inte faststallts. |
vissa officiella vaccinationsprogram rekommenderas for nérvarande en boosterdos, och dessa bor
beaktas.

For vissa kategorier av individer eller patienter som speciellt exponeras for HBV (t ex
hemodialyspatienter eller patienter med nedsatt immunférsvar) bor specidll uppmarksamhet iakttagas
for att upprétthalla en skyddande antikroppstiter pa= 10 1U/1.

Utbytbarhet av hepatit B vacciner

Se 4.5 Interaktioner.

Speciella doseringsrekommendationer (se Dosering)

- Doseringsrekommendation for nyfédda barn till mddrar som & HBV bérare:

Immunisering med ENGERIX B (10 pg) av dessa nyfodda ska paborjas vid fodseln och tva
immuniseringsscheman kan foljas. Injektioner kan antingen ges enligt 0, 1, 2, 12 manadersschemat,
vilket ger ett snabbare immunsvar, eller enligt 0, 1, 6 manadersschemat. Nar hepatit B immunglobulin
(HBIg) finnstillgangligt ska det ges samtidigt med ENGERIX B pa separata injektionsstallen eftersom
detta kan 6ka den skyddande effekten.

- Doseringsrekommendation fér kénd eller formodad exponering for HBV :

Under forhallanden nér exponering for HBV har intréffat nyligen (t ex nalstick med kontaminerad ndl)
kan forsta dosen ENGERIX B ges samtidigt med HBIg, som dock maste ges pa separat
injektionsstélle. Det snabba immuniseringsschemat rekommenderas.

- Doseringsrekommendation for kroniska hemodial yspatienter:

Priméarimmuniseringsschemat for kroniska hemodialyspatienter &r fyra doser om

40 g, 1, 2 och 6 manader fran tidpunkten for forsta dosen. |mmuniseringsschemat ska anpassas sa att
det sakerstélls att anti-HBs antikroppstitern kvarstar 6ver accepterad skyddande niva 10 1U/1.
Administreringssatt

ENGERIX B ska administreras intramuskulart i deltoideusregionen hos vuxna och barn eler
anterolateralt i laret hos nyfodda, spadbarn och smé barn.

| undantagsfall kan vaccinet ges subkutant till patienter med trombocytopeni eller
bl 6dningsrubbningar.
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4.3 Kontraindikationer

ENGERIX B skainte gestill personer med kand dverkanslighet mot nagon komponent i vaccinet, eller
till personer som har visat tecken pa dverkanslighet efter tidigare administrering av ENGERIX B.

Som med andra vacciner ska administrering av ENGERIX B uppskjutas om patienten lider av akut
svar febersjukdom. Léttare infektioner ar dock ingen kontraindikation for immunisering.

4.4 Varningar och forsiktighetsmatt vid anvandning

P g aden langa inkubationstiden for hepatit B & det mojligt att en odiagnostiserad infektion kan
foreligga vid tidpunkten for immunisering. Det & mojligt att vaccinet inte skyddar mot hepatit B
infektion i sddana fall.

Vaccinegt skyddar inte mot infektioner orsakade av andra agens som hepatit A, hepatit C och hepatit E
och andra patogener kénda for att infektera levern.

Immunsvaret mot hepatit B vacciner & relaterat till ett antal faktorer, inkluderande hdg alder, manligt
kon, overvikt, rokvanor och administreringssétt. Till individer som har svarat daligt vid administrering
av hepatit B vaccin (t ex 6ver 40 ars alder etc) kan ytterligare doser 6vervagas.

ENGERIX B skainte ges intraglutealt eller intradermalt eftersom detta kan resulterai ett lagre
immunsvar.

ENGERIX B far under inga omstandigheter ges intravenost.

Patienter med kronisk leversjukdom, HIV infektion eler kronisk hepatit C infektion bér inte undantas
fran vaccination mot hepatit B. Vaccination kan rekommenderas eftersom hepatit B infektionen kan
vara svar hos dessa patienter. Det bor dock avgoras fran fall till fall om dessa patienter ska vaccineras
mot hepatit B. Hos HIV infekterade patienter, hemodial yspatienter och personer med nedsatt
immunfdrsvar finns risk att en adekvat anti-HBs antikroppstiter € uppnas efter priméarimmunisering
och dessa patienter kan darfér behdva ytterligare vaccindoser (se Doseringsrekommendationer for
kroniska hemodial yspatienter).

Som med allainjicerbara vacciner, kan sédllsynta fall av anafylaktiska reaktioner till foljd av
administrering av vaccinet intraffa. Adekvat medicinsk behandling ska déarfér alltid finnas i beredskap.

45 Interaktioner med andraldakemedel och dvriga inter aktioner

Samtidig administrering av ENGERIX B och standarddos av HBIg ger inte lagre anti-HBs
antikroppstiter forutsatt att administreringen sker pa olika injektionsstallen.

ENGERIX B kan ges samtidigt med BCG, DTP, DT och/eller poliovacciner, om detta passar ini det
immuniseringsschema som rekommenderas av den nationel la halsomyndigheten.

ENGERIX B kan ocksa ges tillsammans med méssling-passjuka-roda hundvaccin, Haemophilus
influenzae b vaccin och hepatit A vaccin.

Olikainjicerbara vacciner ska alltid administreras pa olika injektionsstallen.
ENGERIX B kan anvandas for att fullfélja primarimmunisering som pabdrjats antingen med
plasmaderiverat eler annat genetiskt framstéllt hepatit B vaccin eller, om man avser att ge en

boosterdos, sa kan den gestill individer som tidigare fatt primérimmunisering med plasma- €ller
genetiskt framstéllt hepatit B vaccin.
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4.6 Anvandning under graviditet och amning
Graviditet
Effekterna av HBsAQ pa fostrets utveckling har g faststéllts.

Som med alla inaktiverade virala vacciner ar skador pafostret g att forvanta.
ENGERIX B ska endast anvandas under graviditet om absolut nddvandigt och da fordelarna Gvervager
de mojligariskerna for fostret.

Amning

Effekterna pa barn som ammas, vars modrar vaccinerats med ENGERIX B har inte utvarderats i
kliniska studier eftersom information om utsdndring i bréstmj6lk saknas.

Ingen kontraindikation har fastslagits.

4.7 Effekter paformagan att fora fordon och anvanda maskiner

Det &r intetroligt att vaccinet har ndgra effekter pa formagan att kora bil eller anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

ENGERIX B & vanligtvis véltolererat. Foljande biverkningar har rapporterats efter utbredd
anvandning av vaccinet. Som med andra vacciner mot hepatit B &r orsakssambandet med vaccinet g
alltid faststallt.

Vanliga
Applikationsstallet: 6vergdende Omhet, erytem, induration

Séllsynta

Allménna: trétthet, feber, allméan sukdomskénsla, influensaliknande symptom
CNS: yrsd, huvudvérk, parestesier

Gl: illaméende, krakningar, diarré, magsmartor

Lever: onormala leverfunktionsvarden

Muskuloskel.: artralgi, myalgi

Hud: utslag, klada, urtikaria

Mycket séllsynta

Allménna: anafylaxi, serumsjuka

Blod: trombocytopeni

Cirk.: Synkope, hypaotension

CNS: paralys, neuropati, neurit (inkl. Guillain-Barré syndrom, optikusneurit och multipel skleros),
encefalit, encefal opati, meningit, kramper

Muskuloskel.: artrit

Luftvégar: bronkospasmliknande symptom

Hud: angioddem, erytema multiforme

Vaskulart: vaskulit

Vita blodkroppar och retikuloendotdialsystemet: lymfadenaopati

Boosterdosen tolereras lika val som primérimmuniseringen.

Detta lakemedel innehdller thiomersal (en kvicksilverforening) som konserveringsmedel och det &r
darfér mojligt att dverkanslighetsreaktioner kan forekomma (se avsnitt 4.3).
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49 Overdosering

Ingen information.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

ENGERIX B, hepatit B vaccin ar en steril suspension som innehaller renade ytantigen av viruset
framstallt genom rekombinant DNA teknologi, adsorberat till aluminiumhydroxid.

Antigenet produceras genom odling av jastceller (Saccharomyces cerevisiag) som bar genen som
kodar for hepatit B virusets viktigaste ytantigen. Detta hepatit B ytantigen (HBsSAQ) &r renat genom
flera fysikalisk-kemiska steg.

HBsA(g bildar spontant, i franvaro av kemisk behandling, sfariska partiklar med 20 nm medel diameter
innehallande icke-glykosylerade HBsAg polypeptider och en lipidmatrix framst bestdende av
fosfolipider. Omfattande tester har visat att dessa partiklar uppvisar de karakteristiska egenskaperna
for naturligt HBsAQ.

Vaccinegt & renat och uppfyller WHOs krav fér rekombinant hepatit B vaccin. Inga substanser av
humant ursprung anvands vid framstallningen.

ENGERIX B inducerar specifika humorala antikroppar mot HBsAg (anti HBs antikroppar). En anti-
HBs antikroppstiter 6ver 10 [U/I skyddar mot HBV infektion.

Skyddande eff ekt

- Hos riskgrupper
| faltstudier har en skyddande effekt mellan 95% och 100% visats hos nyfédda, barn och vuxna
riskgrupper.

Ett 95 % skydd har visats hos nyfédda till HBeAg positiva modrar, immuniserade enligt 0, 1, 2 och
12 dler 0, 1, 6 schema utan samtidig administrering av HBIg vid fodseln. Samtidig administrering av
HBIg och vaccin vid fédseln 6kade den skyddande effekten till 98 %.

- Hos friska individer

Med doseringsschemat for 0, 1 och 6 manader erhdller = 96 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer 7 manader efter den forsta dosen.

Med primérimmuniseringsschemat, for 0, 1, 2 och 12 manader erhdller 15 % resp. 89 % av de
vacci nerade skyddande antikroppsnivaer en manad efter den forsta dosen resp. en manad efter den
tredje dosen. En manad efter den fjarde dosen uppnadde 95,8 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer.

Primérimmuniseringsschemat, som anvands i undantagsfall dag 0, 7 och 21 plus en boosterdos vid
12 manader, resulterade i skyddande antikroppsnivaer hos 65,2 % resp. 76 % av de vaccinerade inom
1 resp. 5 veckor efter avslutad primérimmunisering. En manad efter boosterdosen uppnadde 98,6 %
av de vaccinerade skyddande antikroppsnivaer.

Minskad incidens av hepatocelluldr cancer hos barn:

Ett klart samband har pavisats mellan hepatit B infektion och férekomsten av hepatocel lular cancer
(HCC). Forebyggande av hepatit B genom vaccination resulterar i en minskning av incidensen av
HCC, vilket har observeratsi Taiwan hos barni ddrarna 6-14 &r.
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5.2 Farmakokinetiska uppgifter
Ej relevant.
5.3 Prekliniska séker hetsuppgifter

Prekliniska sakerhetsdata uppfyller kraven fran WHO.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Aluminiumoxidhydrat, thiomersal, Polysorbat 20, natriumklorid, dinatriumf osfatdihydrat,
natriumdivatef osfat, vatten till injektionsvatskor.

6.2 Blandbarhet

ENGERIX B ska inte blandas med andra vacciner.
6.3 Hallbarhet

3a

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Vaccinet ska forvaras vid +2-+8°C. Delvis anvanda injektionsflaskor ska anvandas samma dag. Far g
frysas, slang behallaren om den varit frusen.

6.5 FOrpackningstyp och innehall

10 ml suspension i injektionsflaska (glas typ |) med propp (butyl).
Forpackningar om 1, 50.

6.6 Anvisningar for anvandning och hantering, och avfallshantering

Under forvaring kan innehdllet uppvisa en vit fallning med klar farglos supernatant. Vid omskakning
kvarstar en viss opalescens.

Vaccinet ska inspekteras visuellt for frammande partiklar och/eller fysikaliska forandringar fére
administrering.Vaccinet ska kasseras om utseendet avviker.

Vid anvandning av flerdosforpackning, ska varje dos tas ut med en steril nal och spruta. Som med
andra vacciner ska dosen tas ut under strikt aseptiska forhallanden och atgérder vidtas for att undvika
kontamination av innehallt.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

8. GODKANNANDENUMMER

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN
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1 LAKEMEDLETSNAMN

ENGERIX B 10 mikrogranv0,5 ml

Injektionsvatska, suspension, flerdos

Rekombinant hepatit B vaccin, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
5 doser (5x 0,5 ml):

Hepatit B virus ytantigen, rekombinant (S protein)*, adsorberat

10 mikrogram

per 0,5 ml

* producerat med genteknik fran jastceller (Saccharomyces cerevisiae)

3. LAKEMEDEL SFORM

Injektionsvatska, suspension

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

ENGERIX B & indicerat for aktivimmunisering mot hepatit B virusinfektion (HBV) orsakat av alla
kanda subtyper hos icke immuna personer i alla dldersgrupper. Nationella riktlinjer avgor vilka

populationer som bor immuniseras.

Det kan forvantas att hepatit D ocksa forhindras genom immunisering med ENGERIX B eftersom
hepatit D (orsakad av delta agens) inte forekommer i franvaro av hepatit B infektion.

4.2 Dosering och administr eringssatt
Dosering
20 pg vaccindos: En 20 pg dos & amnad for vuxna och ungdomar 6ver 15 &r.

10 pg vaccindos: En 10 pg dos (i 0,5 ml injektionsvatska ) & amnad for barn upp till och med 15 ar,
inklusive spadbarn. Till ungdomar i dldern 10 till 15 ar kan vuxendosen 20 g ges om &g foljsamhet
kan forvantas eftersom en hogre andel vaccinerade med protektiva antikroppsnivaer (= 10 [U/I) erhdlls
efter tvainjektioner med denna dosering.

Primért immuniseringsschema

En serie om tre intramuskulara injektioner behdvs for att uppna optimalt skydd.
Tva primarimmuniseringsscheman kan rekommenderas:
Ett schema, med immunisering vid 0, 1 och 2 manader, ger ett snabbare skydd och forvantas ge béttre

patientfoljsamhet. En fjarde dos ska administreras efter 12 manader. Detta schema tillater samtidig
administrering av hepatit B och andra vacciner till spadbarn.
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Scheman med léngre tidsintervall mellan den andra och tredje dosen, som immunisering vid 0, 1 och 6
manader, kan medfdra att det tar langre tid att uppna skydd, men ger hogre anti-HBs antikroppstitrar.
Detta schema & amnat for anvandning pa skolbarn upp till och med 15 ar.

Dessa immuniseringsscheman kan justeras for att dverensstamma med lokal praxis nér det géller
rekommenderad alder for administrering av andra barnvacciner.

| undantagsfall, nar en snabbare effekt behdver uppnas hos vuxna, t ex hos personer som reser till
omraden med hog endemicitet och som pabdrjar vaccinationen mot hepatit B en manad fore avresan,
kan ett schema med tre injektioner vid 0, 7 och 21 dagar anvéndas. Om detta schema anvands
rekommenderas en fjarde dos 12 manader efter den forsta dosen (se 5.1 Farmakodynamiska
egenskaper betr. serokonvertering).

Boosterdos

Behovet av en boosterdos hos friska individer efter en full primérimmunisering har inte faststallts. |
vissa officiella vaccinationsprogram rekommenderas for nérvarande en boosterdos, och dessa bor
beaktas.

For vissa kategorier av individer eller patienter som speciellt exponeras for HBV (t ex
hemodialyspatienter eller patienter med nedsatt immunférsvar) bor specidll uppmarksamhet iakttagas
for att upprétthalla en skyddande antikroppstiter pa= 10 1U/1.

Utbytbarhet av hepatit B vacciner

Se 4.5 Interaktioner.

Speciella doseringsrekommendationer (se Dosering)

- Doseringsrekommendation for nyfédda barn till mddrar som & HBV bérare:

Immunisering med ENGERIX B (10 pg) av dessa nyfodda ska paborjas vid fodseln och tva
immuniseringsscheman kan foljas. Injektioner kan antingen ges enligt 0, 1, 2, 12 manadersschemat,
vilket ger ett snabbare immunsvar, eller enligt 0, 1, 6 manadersschemat. Nar hepatit B immunglobulin
(HBIg) finnstillgangligt ska det ges samtidigt med ENGERIX B pa separata injektionsstallen eftersom
detta kan 6ka den skyddande effekten.

- Doseringsrekommendation fér kénd eller formodad exponering for HBV :

Under forhallanden nér exponering for HBV har intréffat nyligen (t ex nalstick med kontaminerad ndl)
kan forsta dosen ENGERIX B ges samtidigt med HBIg, som dock maste ges pa separat
injektionsstélle. Det snabba immuniseringsschemat rekommenderas.

- Doseringsrekommendation for kroniska hemodial yspatienter:

Priméarimmuniseringsschemat for kroniska hemodialyspatienter &r fyra doser om

40 g, 1, 2 och 6 manader fran tidpunkten for forsta dosen. |mmuniseringsschemat ska anpassas sa att
det sakerstélls att anti-HBs antikroppstitern kvarstar 6ver accepterad skyddande niva 10 1U/1.
Administreringssatt

ENGERIX B ska administreras intramuskulart i deltoideusregionen hos vuxna och barn dler
anterolateralt i laret hos nyfodda, spadbarn och smé barn.

| undantagsfall kan vaccinet ges subkutant till patienter med trombocytopeni eller
bl 6dningsrubbningar.
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4.3 Kontraindikationer

ENGERIX B skainte gestill personer med kand dverkanslighet mot nagon komponent i vaccinet, eller
till personer som har visat tecken pa dverkanslighet efter tidigare administrering av ENGERIX B.

Som med andra vacciner ska administrering av ENGERIX B uppskjutas om patienten lider av akut
svar febersjukdom. Léttare infektioner ar dock ingen kontraindikation for immunisering.

4.4 Varningar och forsiktighetsmatt vid anvandning

P g aden langa inkubationstiden for hepatit B & det mojligt att en odiagnostiserad infektion kan
foreligga vid tidpunkten for immunisering. Det & mojligt att vaccinet inte skyddar mot hepatit B
infektion i sddana fall.

Vaccinegt skyddar inte mot infektioner orsakade av andra agens som hepatit A, hepatit C och hepatit E
och andra patogener kénda for att infektera levern.

Immunsvaret mot hepatit B vacciner & relaterat till ett antal faktorer, inkluderande hdg alder, manligt
kon, overvikt, rokvanor och administreringssétt. Till individer som har svarat daligt vid administrering
av hepatit B vaccin (t ex 6ver 40 ars alder etc) kan ytterligare doser 6vervagas.

ENGERIX B skainte ges intraglutealt eller intradermalt eftersom detta kan resulterai ett lagre
immunsvar.

ENGERIX B far under inga omstandigheter ges intravenost.

Patienter med kronisk leversjukdom, HIV infektion eler kronisk hepatit C infektion bér inte undantas
fran vaccination mot hepatit B. Vaccination kan rekommenderas eftersom hepatit B infektionen kan
vara svar hos dessa patienter. Det bor dock avgoras fran fall till fall om dessa patienter ska vaccineras
mot hepatit B. Hos HIV infekterade patienter, hemodial yspatienter och personer med nedsatt
immunfdrsvar finns risk att en adekvat anti-HBs antikroppstiter € uppnas efter priméarimmunisering
och dessa patienter kan darfér behdva ytterligare vaccindoser (se Doseringsrekommendationer for
kroniska hemodial yspatienter).

Som med allainjicerbara vacciner, kan sédllsynta fall av anafylaktiska reaktioner till foljd av
administrering av vaccinet intraffa. Adekvat medicinsk behandling ska déarfér alltid finnas i beredskap.

45 Interaktioner med andraldakemedel och dvriga inter aktioner

Samtidig administrering av ENGERIX B och standarddos av HBIg ger inte lagre anti-HBs
antikroppstiter forutsatt att administreringen sker pa olika injektionsstallen.

ENGERIX B kan ges samtidigt med BCG, DTP, DT och/eller poliovacciner, om detta passar ini det
immuniseringsschema som rekommenderas av den nationel la halsomyndigheten.

ENGERIX B kan ocksa ges tillsammans med méssling-passjuka-roda hundvaccin, Haemophilus
influenzae b vaccin och hepatit A vaccin.

Olikainjicerbara vacciner ska alltid administreras pa olika injektionsstallen.
ENGERIX B kan anvandas for att fullfélja primarimmunisering som pabdrjats antingen med
plasmaderiverat eler annat genetiskt framstéllt hepatit B vaccin eller, om man avser att ge en

boosterdos, sa kan den gestill individer som tidigare fatt primérimmunisering med plasma- €ller
genetiskt framstéllt hepatit B vaccin.
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4.6 Anvandning under graviditet och amning
Graviditet
Effekterna av HBsAQ pa fostrets utveckling har g faststéllts.

Som med alla inaktiverade virala vacciner ar skador pafostret g att forvanta.
ENGERIX B ska endast anvandas under graviditet om absolut nddvandigt och da fordelarna Gvervager
de mojligariskerna for fostret.

Amning

Effekterna pa barn som ammas, vars modrar vaccinerats med ENGERIX B har inte utvarderats i
kliniska studier eftersom information om utsdndring i bréstmj6lk saknas.

Ingen kontraindikation har fastslagits.

4.7 Effekter paformagan att fora fordon och anvanda maskiner

Det &r intetroligt att vaccinet har ndgra effekter pa formagan att kora bil eller anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

ENGERIX B & vanligtvis véltolererat. Foljande biverkningar har rapporterats efter utbredd
anvandning av vaccinet. Som med andra vacciner mot hepatit B &r orsakssambandet med vaccinet g
alltid faststallt.

Vanliga
Applikationsstallet: 6vergdende Omhet, erytem, induration

Séllsynta

Allménna: trétthet, feber, allméan sukdomskénsla, influensaliknande symptom
CNS: yrsd, huvudvérk, parestesier

Gl: illaméende, krakningar, diarré, magsmartor

Lever: onormala leverfunktionsvarden

Muskuloskel.: artralgi, myalgi

Hud: utslag, klada, urtikaria

Mycket séllsynta

Allménna: anafylaxi, serumsjuka

Blod: trombocytopeni

Cirk.: Synkope, hypaotension

CNS: paralys, neuropati, neurit (inkl. Guillain-Barré syndrom, optikusneurit och multipel skleros),
encefalit, encefal opati, meningit, kramper

Muskuloskel.: artrit

Luftvégar: bronkospasmliknande symptom

Hud: angioddem, erytema multiforme

Vaskulart: vaskulit

Vita blodkroppar och retikuloendotdialsystemet: lymfadenaopati

Boosterdosen tolereras lika val som primérimmuniseringen.

Detta lakemedel innehdller thiomersal (en kvicksilverforening) som konserveringsmedel och det &r
darfér mojligt att dverkanslighetsreaktioner kan forekomma (se avsnitt 4.3).
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49 Overdosering

Ingen information.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

ENGERIX B, hepatit B vaccin ar en steril suspension som innehaller renade ytantigen av viruset
framstallt genom rekombinant DNA teknologi, adsorberat till aluminiumhydroxid.

Antigenet produceras genom odling av jastceller (Saccharomyces cerevisiag) som bar genen som
kodar for hepatit B virusets viktigaste ytantigen. Detta hepatit B ytantigen (HBsSAQ) &r renat genom
flera fysikalisk-kemiska steg.

HBsA(g bildar spontant, i franvaro av kemisk behandling, sfariska partiklar med 20 nm medel diameter
innehallande icke-glykosylerade HBsAg polypeptider och en lipidmatrix framst bestdende av
fosfolipider. Omfattande tester har visat att dessa partiklar uppvisar de karakteristiska egenskaperna
for naturligt HBsAQ.

Vaccinegt & renat och uppfyller WHOs krav fér rekombinant hepatit B vaccin. Inga substanser av
humant ursprung anvands vid framstallningen.

ENGERIX B inducerar specifika humorala antikroppar mot HBsAg (anti HBs antikroppar). En anti-
HBs antikroppstiter 6ver 10 [U/I skyddar mot HBV infektion.

Skyddande eff ekt

- Hos riskgrupper
| faltstudier har en skyddande effekt mellan 95% och 100% visats hos nyfédda, barn och vuxna
riskgrupper.

Ett 95 % skydd har visats hos nyfédda till HBeAg positiva modrar, immuniserade enligt 0, 1, 2 och 12
dler 0, 1, 6 schema utan samtidig administrering av HBIg vid fédseln. Samtidig administrering av
HBIg och vaccin vid fédseln 6kade den skyddande effekten till 98 %.

- Hos friska individer

Med doseringsschemat for 0, 1 och 6 manader erhdller = 96 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer 7 manader efter den forsta dosen.

Med primérimmuniseringsschemat, for 0, 1, 2 och 12 manader erhdller 15 % resp. 89 % av de
vacci nerade skyddande antikroppsnivaer en manad efter den forsta dosen resp. en manad efter den
tredje dosen. En manad efter den fjarde dosen uppnadde 95,8 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer.

Primérimmuniseringsschemat, som anvands i undantagsfall dag 0, 7 och 21 plus en boosterdos vid
12 manader, resulterade i skyddande antikroppsnivaer hos 65,2 % resp. 76 % av de vaccinerade inom
1 resp. 5 veckor efter avslutad primérimmunisering. En manad efter boosterdosen uppnadde 98,6 %
av de vaccinerade skyddande antikroppsnivaer.

Minskad incidens av hepatocelluldr cancer hos barn:

Ett klart samband har pavisats mellan hepatit B infektion och férekomsten av hepatocel lular cancer
(HCC). Forebyggande av hepatit B genom vaccination resulterar i en minskning av incidensen av
HCC, vilket har observeratsi Taiwan hos barni ddrarna 6-14 &r.
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5.2 Farmakokinetiska uppgifter
Ej relevant.
5.3 Prekliniska séker hetsuppgifter

Prekliniska sakerhetsdata uppfyller kraven fran WHO.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Aluminiumoxidhydrat, thiomersal, Polysorbat 20, natriumklorid, dinatriumf osfatdihydrat,
natriumdivatef osfat, vatten till injektionsvatskor.

6.2 Blandbarhet

ENGERIX B ska inte blandas med andra vacciner.
6.3 Hallbarhet

3a

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Vaccinet ska forvaras vid +2-+8°C. Delvis anvanda injektionsflaskor ska anvandas samma dag. Far g
frysas, slang behallaren om den varit frusen.

6.5 FOrpackningstyp och innehall

2,5 ml suspension i injektionsflaska (glas typ 1) med propp (butyl).
Forpackningar om 1, 50.

6.6 Anvisningar for anvandning och hantering, och avfallshantering

Under forvaring kan innehdllet uppvisa en vit fallning med klar farglos supernatant. Vid omskakning
kvarstar en viss opalescens.

Vaccinet ska inspekteras visuellt for frammande partiklar och/eller fysikaliska forandringar fére
administrering.Vaccinet ska kasseras om utseendet avviker.

Vid anvandning av flerdosforpackning, ska varje dos tas ut med en steril nal och spruta. Som med
andra vacciner ska dosen tas ut under strikt aseptiska forhallanden och atgérder vidtas for att undvika
kontamination av innehallt.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

8. GODKANNANDENUMMER

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN
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1 LAKEMEDLETSNAMN

ENGERIX B 10 mikrogranv0,5 ml

Injektionsvatska, suspension, flerdos

Rekombinant hepatit B vaccin, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
10 doser (10 x 0,5 ml):

Hepatit B virus ytantigen, rekombinant (S protein)*, adsorberat

10 mikrogram

per 0,5 ml

* producerat med genteknik fran jastceller (Saccharomyces cerevisiae)

3. LAKEMEDEL SFORM

Injektionsvatska, suspension

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

ENGERIX B & indicerat for aktivimmunisering mot hepatit B virusinfektion (HBV) orsakat av alla
kanda subtyper hos icke immuna personer i alla dldersgrupper. Nationella riktlinjer avgor vilka

populationer som bor immuniseras.

Det kan forvantas att hepatit D ocksa forhindras genom immunisering med ENGERIX B eftersom
hepatit D (orsakad av delta agens) inte forekommer i franvaro av hepatit B infektion.

4.2 Dosering och administr eringssatt
Dosering
20 pg vaccindos: En 20 pg dos & amnad for vuxna och ungdomar 6ver 15 &r.

10 pg vaccindos: En 10 pg dos (i 0,5 ml injektionsvatska ) & amnad for barn upp till och med 15 ar,
inklusive spadbarn. Till ungdomar i dldern 10 till 15 ar kan vuxendosen 20 g ges om &g foljsamhet
kan forvantas eftersom en hogre andel vaccinerade med protektiva antikroppsnivaer (= 10 [U/I) erhdlls
efter tvainjektioner med denna dosering.

Primért immuniseringsschema

En serie om tre intramuskulara injektioner behdvs for att uppna optimalt skydd.
Tva primarimmuniseringsscheman kan rekommenderas:
Ett schema, med immunisering vid 0, 1 och 2 manader, ger ett snabbare skydd och forvantas ge béttre

patientfoljsamhet. En fjarde dos ska administreras efter 12 manader. Detta schema tillater samtidig
administrering av hepatit B och andra vacciner till spadbarn.
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Scheman med léngre tidsintervall mellan den andra och tredje dosen, som immunisering vid 0, 1 och 6
manader, kan medfdra att det tar langre tid att uppna skydd men ger hogre anti-HBs antikroppstitrar.
Detta schema & amnat for anvandning pa skolbarn upp till och med 15 ar.

Dessa immuniseringsscheman kan justeras for att dverensstamma med lokal praxis nér det géller
rekommenderad alder for administrering av andra barnvacciner.

| undantagsfall, nar en snabbare effekt behdver uppnas hos vuxna, t ex hos personer som reser till
omraden med hog endemicitet och som pabdrjar vaccinationen mot hepatit B en manad fore avresan,
kan ett schema med tre injektioner vid 0, 7 och 21 dagar anvéndas. Om detta schema anvands
rekommenderas en fjarde dos 12 manader efter den forsta dosen (se 5.1 Farmakodynamiska
egenskaper betr. serokonvertering).

Boosterdos

Behovet av en boosterdos hos friska individer efter en full primérimmunisering har inte faststallts. |
vissa officiella vaccinationsprogram rekommenderas for nérvarande en boosterdos, och dessa bor
beaktas.

For vissa kategorier av individer eller patienter som speciellt exponeras for HBV (t ex
hemodialyspatienter eller patienter med nedsatt immunférsvar) bor specidll uppmarksamhet iakttagas
for att upprétthalla en skyddande antikroppstiter pa= 10 1U/1.

Utbytbarhet av hepatit B vacciner

Se 4.5 Interaktioner.

Speciella doseringsrekommendationer (se Dosering)

- Doseringsrekommendation for nyfédda barn till modrar som & HBV bérare:

Immunisering med ENGERIX B (10 pg) av dessa nyfodda ska paborjas vid fodseln och tva
immuniseringsscheman kan foljas. Injektioner kan antingen ges enligt 0, 1, 2 manadersschemat, vilket
ger ett snabbareimmunsvar, dler enligt 0, 1, 6 manadersschemat. Nar hepatit B immunglobulin
(HBIg) finnstillgangligt ska det ges samtidigt med ENGERIX B pa separata injektionsstallen eftersom
detta kan 6ka den skyddande effekten.

- Doseringsrekommendation fér kénd eller formodad exponering for HBV :

Under forhallanden nér exponering for HBV har intréffat nyligen (t ex nalstick med kontaminerad ndl)
kan forsta dosen ENGERIX B ges samtidigt med HBIg, som dock maste ges pa separat
injektionsstélle. Det snabba immuniseringsschemat rekommenderas.

- Doseringsrekommendation for kroniska hemodial yspatienter:

Priméarimmuniseringsschemat for kroniska hemodialyspatienter &r fyra doser om

40 g, 1, 2 och 6 manader fran tidpunkten for forsta dosen. |mmuniseringsschemat ska anpassas sa att
det sakerstélls att anti-HBs antikroppstitern kvarstar 6ver accepterad skyddande niva 10 1U/1.
Administreringssatt

ENGERIX B ska administreras intramuskulart i deltoideusregionen hos vuxna och barn dler
anterolateralt i laret hos nyfodda, spadbarn och smé barn.

| undantagsfall kan vaccinet ges subkutant till patienter med trombocytopeni eller
bl 6dningsrubbningar.
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4.3 Kontraindikationer

ENGERIX B skainte gestill personer med kand dverkanslighet mot nagon komponent i vaccinet, eller
till personer som har visat tecken pa dverkanslighet efter tidigare administrering av ENGERIX B.

Som med andra vacciner ska administrering av ENGERIX B uppskjutas om patienten lider av akut
svar febersjukdom. Léttare infektioner ar dock ingen kontraindikation for immunisering.

4.4 Varningar och forsiktighetsmatt vid anvandning

P g aden langa inkubationstiden for hepatit B & det mojligt att en odiagnostiserad infektion kan
foreligga vid tidpunkten for immunisering. Det & mojligt att vaccinet inte skyddar mot hepatit B
infektion i sddana fall.

Vaccinegt skyddar inte mot infektioner orsakade av andra agens som hepatit A, hepatit C och hepatit E
och andra patogener kénda for att infektera levern.

Immunsvaret mot hepatit B vacciner & relaterat till ett antal faktorer, inkluderande hdg alder, manligt
kon, overvikt, rokvanor och administreringssétt. Till individer som har svarat daligt vid administrering
av hepatit B vaccin (t ex 6ver 40 ars alder etc) kan ytterligare doser 6vervagas.

ENGERIX B skainte ges intraglutealt eller intradermalt eftersom detta kan resulterai ett lagre
immunsvar.

ENGERIX B far under inga omstandigheter ges intravenost.

Patienter med kronisk leversjukdom, HIV infektion eler kronisk hepatit C infektion bér inte undantas
fran vaccination mot hepatit B. Vaccination kan rekommenderas eftersom hepatit B infektionen kan
vara svar hos dessa patienter. Det bor dock avgoras fran fall till fall om dessa patienter ska vaccineras
mot hepatit B. Hos HIV infekterade patienter, hemodial yspatienter och personer med nedsatt
immunfdrsvar finns risk att en adekvat anti-HBs antikroppstiter € uppnas efter priméarimmunisering
och dessa patienter kan darfér behdva ytterligare vaccindoser (se Doseringsrekommendationer for
kroniska hemodial yspatienter).

Som med allainjicerbara vacciner, kan sédllsynta fall av anafylaktiska reaktioner till foljd av
administrering av vaccinet intraffa. Adekvat medicinsk behandling ska déarfér alltid finnas i beredskap.

45 Interaktioner med andraldakemedel och dvriga inter aktioner

Samtidig administrering av ENGERIX B och standarddos av HBIg ger inte lagre anti-HBs
antikroppstiter forutsatt att administreringen sker pa olika injektionsstallen.

ENGERIX B kan ges samtidigt med BCG, DTP, DT och/eller poliovacciner, om detta passar ini det
immuniseringsschema som rekommenderas av den nationd la halsomyndigheten.

ENGERIX B kan ocksa ges tillsammans med méssling-passjuka-roda hundvaccin, Haemophilus
influenzae b vaccin och hepatit A vaccin.

Olikainjicerbara vacciner ska alltid administreras pa olika injektionsstallen.
ENGERIX B kan anvandas for att fullfélja primarimmunisering som pabdrjats antingen med
plasmaderiverat eler annat genetiskt framstéllt hepatit B vaccin eller, om man avser att ge en

boosterdos, sa kan den gestill individer som tidigare fatt primérimmunisering med plasma- €ller
genetiskt framstéllt hepatit B vaccin.
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4.6 Anvandning under graviditet och amning
Graviditet
Effekterna av HBsAQ pa fostrets utveckling har g faststéllts.

Som med alla inaktiverade virala vacciner ar skador pafostret g att forvanta.
ENGERIX B ska endast anvandas under graviditet om absolut nddvandigt och da fordelarna Gvervager
de mojligariskerna for fostret.

Amning

Effekterna pa barn som ammas, vars modrar vaccinerats med ENGERIX B har inte utvarderats i
kliniska studier eftersom information om utsdndring i bréstmj6lk saknas.

Ingen kontraindikation har fastslagits.

4.7 Effekter paformagan att fora fordon och anvanda maskiner

Det &r intetroligt att vaccinet har ndgra effekter pa formagan att kora bil eller anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

ENGERIX B & vanligtvis véltolererat. Foljande biverkningar har rapporterats efter utbredd
anvandning av vaccinet. Som med andra vacciner mot hepatit B &r orsakssambandet med vaccinet g
alltid faststallt.

Vanliga
Applikationsstallet: 6vergaende Omhet, erytem, induration

Séllsynta

Allménna: trétthet, feber, allméan sukdomskénsla, influensaliknande symptom
CNS: yrsd, huvudvérk, parestesier

Gl: illaméende, krakningar, diarré, magsmartor

Lever: onormala leverfunktionsvarden

Muskuloskel.: artralgi, myalgi

Hud: utslag, klada, urtikaria

Mycket séllsynta

Allménna: anafylaxi, serumsjuka

Blod: trombocytopeni

Cirk.: Synkope, hypaotension

CNS: paralys, neuropati, neurit (inkl. Guillain-Barré syndrom, optikusneurit och multipel skleros),
encefalit, encefal opati, meningit, kramper

Muskuloskel.: artrit

Luftvégar: bronkospasmliknande symptom

Hud: angioddem, erytema multiforme

Vaskulart: vaskulit

Vita blodkroppar och retikuloendotdialsystemet: lymfadenaopati

Boosterdosen tolereras lika val som primérimmuniseringen.

Detta lakemedel innehdller thiomersal (en kvicksilverforening) som konserveringsmedel och det &r
darfér mojligt att dverkanslighetsreaktioner kan forekomma (se avsnitt 4.3).
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49 Overdosering

Ingen information.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

ENGERIX B, hepatit B vaccin ar en steril suspension som innehaller renade ytantigen av viruset
framstallt genom rekombinant DNA teknologi, adsorberat till aluminiumhydroxid.

Antigenet produceras genom odling av jastceller (Saccharomyces cerevisiag) som bar genen som
kodar for hepatit B virusets viktigaste ytantigen. Detta hepatit B ytantigen (HBsSAQ) &r renat genom
flera fysikalisk-kemiska steg.

HBsA(g bildar spontant, i franvaro av kemisk behandling, sfariska partiklar med 20 nm medel diameter
innehallande icke-glykosylerade HBsAg polypeptider och en lipidmatrix framst bestdende av
fosfolipider. Omfattande tester har visat att dessa partiklar uppvisar de karakteristiska egenskaperna
for naturligt HBsAQ.

Vaccinegt & renat och uppfyller WHOs krav fér rekombinant hepatit B vaccin. Inga substanser av
humant ursprung anvands vid framstallningen.

ENGERIX B inducerar specifika humorala antikroppar mot HBsAg (anti HBs antikroppar). En anti-
HBs antikroppstiter 6ver 10 [U/I skyddar mot HBV infektion.

Skyddande eff ekt

- Hos riskgrupper
| faltstudier har en skyddande effekt mellan 95% och 100% visats hos nyfédda, barn och vuxna
riskgrupper.

Ett 95 % skydd har visats hos nyfédda till HBeAg positiva modrar, immuniserade enligt 0, 1, 2 och
12 dler 0, 1, 6 schema utan samtidig administrering av HBIg vid fodseln. Samtidig administrering av
HBIg och vaccin vid fédseln 6kade den skyddande effekten till 98 %.

- Hos friska individer

Med doseringsschemat for 0, 1 och 6 manader erhdller = 96 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer 7 manader efter den forsta dosen.

Med primérimmuniseringsschemat, for 0, 1, 2 och 12 manader erhdller 15 % resp. 89 % av de
vacci nerade skyddande antikroppsnivaer en manad efter den forsta dosen resp. en manad efter den
tredje dosen. En manad efter den fjarde dosen uppnadde 95,8 % av de vaccinerade skyddande
antikroppsnivaer.

Primérimmuniseringsschemat, som anvands i undantagsfall dag 0, 7 och 21 plus en boosterdos vid
12 manader, resulterade i skyddande antikroppsnivaer hos 65,2 % resp. 76 % av de vaccinerade inom
1 resp. 5 veckor efter avslutad primérimmunisering. En manad efter boosterdosen uppnadde 98,6 %
av de vaccinerade skyddande antikroppsnivaer.

Minskad incidens av hepatocelluldr cancer hos barn:

Ett klart samband har pavisats mellan hepatit B infektion och férekomsten av hepatocel lular cancer
(HCC). Forebyggande av hepatit B genom vaccination resulterar i en minskning av incidensen av
HCC, vilket har observeratsi Taiwan hos barni ddrarna 6-14 &r.
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5.2 Farmakokinetiska uppgifter
Ej relevant.
5.3 Prekliniska séker hetsuppgifter

Prekliniska sakerhetsdata uppfyller kraven fran WHO.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Aluminiumoxidhydrat, thiomersal, Polysorbat 20, natriumklorid, dinatriumf osfatdihydrat,
natriumdivatef osfat, vatten till injektionsvatskor.

6.2 Blandbarhet

ENGERIX B ska inte blandas med andra vacciner.
6.3 Hallbarhet

3a

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Vaccinet ska forvaras vid +2-+8°C. Delvis anvanda injektionsflaskor ska anvandas samma dag. Far g
frysas, slang behallaren om den varit frusen.

6.5 FOrpackningstyp och innehall

5 ml suspension i injektionsflaska (glas typ |) med propp (butyl).
Forpackningar om 1, 50.

6.6 Anvisningar for anvandning och hantering, och avfallshantering

Under forvaring kan innehdllet uppvisa en vit fallning med klar farglos supernatant. Vid omskakning
kvarstar en viss opalescens.

Vaccinet ska inspekteras visuellt for frammande partiklar och/eller fysikaliska forandringar fére
administrering.Vaccinet ska kasseras om utseendet avviker.

Vid anvandning av flerdosforpackning, ska varje dos tas ut med en steril nal och spruta. Som med
andra vacciner ska dosen tas ut under strikt aseptiska forhallanden och atgarder vidtas for att undvika
kontamination av innehallt.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

8. GODKANNANDENUMMER

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN
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