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adsorberet)

Dette dokument er et sammendrag af den europaeiske offentlige vurde¢ringsrapport (EPAR) for Silgard.
Det forklarer, hvordan Udvalget for Laegemidler til Mennesker (CHMP) vurderede laegemidlet og naede
frem til sin udtalelse til fordel for udstedelse af en markedsfgringstiiadelse og til sine anbefalinger om,
hvordan Silgard skal anvendes.

Hvad er Silgard?

Silgard er en vaccine. Det er en suspenaica tivinjektion, som indeholder oprensede proteiner fra fire

typer af det humane papillomavirus (type G, 11, 16 og 18). Det fas i haetteglas eller fyldte
injektionssprgjter.

Hvad anvendes Silgeid tii?

Silgard anvendes tilimeziil/arenge og kvinder/piger pa ni ar og derover til beskyttelse mod faglgende
tilstande forarsaget{at soecifikke typer af human papillomavirus (HPV):

e preecancerdseylaesioner (veekster) i livmoderhalsen, de ydre kgnsdele eller vagina og anus
o livmogerhalskraeft og analkreeft

e ki¢nsvorter.

Sivzartl auministreres i henhold til de officielle anbefalinger.

Vaccinen udleveres kun efter recept.
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Hvordan anvendes Silgard?

Hos personer i alderen 9-13 ar kan Silgard gives som to doser med seks maneders mellemrum. Hvis
den anden dosis gives tidligere end seks maneder efter den fgrste dosis, skal der altid gives en tredje
dosis. Hos personer pa 14 ar og derover gives Silgard normalt ifglge et tredosisprogram, hvor den
anden dosis gives to maneder efter den fgrste, og den tredje dosis gives fire maneder efter den anden.
Disse samme tre doser kan ogsa anvendes hos personer i alderen 9-13 ar.

Der skal altid g& mindst en maned mellem den farste og den anden dosis og mindst tre maneder
mellem den anden og den tredje, og alle doser skal gives inden for ét ar.

Det anbefales, at personer, der far den fgrste dosis Silgard, gennemfarer hele Silgard-
doseringsregimet. Vaccinen gives som en injektion i en muskel, fortrinsvis i skulderen eller J&r€t.

Hvordan virker Silgard?

Humane papillomavira er vira, der forarsager vorter og abnorm vaevsvaekst. DenfinCss over 100 typer

papillomavirus, hvoraf nogle er forbundet med genitale kreeftformer. HPV typ& 2.8 og 18 er arsag til ca.
70 % af alle tilfeelde af livmoderhalskraeft og mellem 75 og 80 % af alle tilfeelag”af analkraeft. HPV-type
6 og 11 er arsag til ca. 90 % af alle tilfeelde af kansvorter.

Alle papillomavira har en skal, eller et »kapsid«, der bestar af prot2irer,>som kaldes »L1-proteiner«.
Silgard indeholder oprensede L1-proteiner fra HPV-type 6, 11, £0y0g“18, som er fremstillet ved hjaelp
af en metode, der kaldes »rekombinant DNA-teknologi«. Desfsemstiles af gaerceller, der har faet indsat
et gen (DNA), som seetter dem i stand til at fremstille L1-nrateiner. Disse samler sig i »virusagtige
partikler« (strukturer, som ligner HPV-virus, sdledes a{ «or.,pen nemt kan genkende dem). Disse
viruslignende partikler kan ikke forarsage infektion.

Nar vaccinen administreres til en patient, dann=¥immunsystemet antistoffer mod L1-proteinerne. Efter
vaccinationen er immunsystemet i stand tizH.rtigere at producere antistoffer, hvis det igen udseettes
for de rigtige vira. Dette er med til at,bas 2/tte mod de sygdomme, som kan forarsages af disse vira.

Vaccinen indeholder desuden en »adjuvaris« (en aluminiumholdig forbindelse), som giver en bedre
respons.

Hvordan blev Silgarinundersggt?

I fire hovedundersgoalser af Silgard givet som tre doser, blev Silgard sammenlignet med placebo (en
virkningslgs vacciae) hos naesten 21 000 kvinder i alderen 16-26 ar. | undersggelserne blev det
undersggt, hvar raiige af kvinderne der udviklede genitale laesioner eller vorter, der skyldtes HPV-
infektion. Kviadewrne blev fulgt i tre ar, efter at de havde faet den tredje dosis.

Tre undiariagelser af Silgard givet som tre doser omhandlede Silgards evne til at forebygge infektion
med_FPV/ ype 6, 11, 16 og 18 samt genitale leesioner forarsaget af disse HPV-typer hos knap 4 000
I vidér ialderen 24-45 ar samt dannelsen af antistoffer mod disse HPV-typer hos ca. 1 700 piger og
d:enge i alderen 9-15 ar.

I en anden undersggelse, der omfattede ca. 800 piger og kvinder, blev virkningen af to doser Silgard
hos piger i alderen 9-13 &r sammenlignet med virkningen af tre doser hos piger og unge kvinder i
alderen 16-24 ar. Virkningen blev hovedsagelig malt pa dannelsen af antistoffer mod HPV-type 6, 11,
16 og 18 en maned efter den sidste dosis.
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Endelig blev vaccinen sammenlignet med placebo i en hovedundersggelse, der omfattede ca. 4 000
drenge og meend i alderen 16-26 ar, med henblik pa at undersgge vaccinens virkning i forbindelse med
forebyggelse af kansvorter, preecancergse analleesioner og analkreeft.

Hvilken fordel viser undersggelserne, at der ved Silgard?

De fire undersggelser hos 21 000 kvinder viste, at ud af de over 8 000 kvinder, der var vaccineret med
Silgard og aldrig havde veeret inficeret med HPV-type 6, 11, 16 og 18, var der én kvinde, der udviklede
en praecancergs laesion i livmoderhalsen, som kunne skyldes HPV 16 eller 18. | modsaetning hertil
udviklede 85 af de over 8 000 kvinder, som fik en placebovaccine, leesioner forarsaget af disse to.tHFV-
typer. En tilsvarende virkning af Silgard sas, nar analysen ogsa omfattede laesioner i livmoderha.gen,
som skyldes de andre to HPV-typer (type 6 og 11).

I de tre undersggelser vedrgrende genitale leesioner udviklede to kvinder ud af naesten8y0Q0 i Silgard-
gruppen kgnsvorter, og der var ingen tilfaelde af praecancergse laesioner i de ydre kifnsdelz og i vagina.
I modsaetning hertil var der i alt 189 tilfaelde af eksterne genitale laesioner blandt dg,ncesten 8 000
kvinder i placebogruppen. Undersggelserne viste desuden, at Silgard ydede e# vistzeskyttelse mod
leesioner i livmoderhalsen, som skyldes to andre HPV-typer, herunder type 31/ Rcsultaterne
bekraeftede endvidere Silgards evne til at beskytte mod laesioner og HPY -firarsagede infektioner hos
kvinder i alderen 24-45 ar. Undersggelserne viste ogsa, at vaccinen siimuierer produktionen af
tilstraekkelige maengder antistoffer mod HPV hos piger og drenge i 2idren 9-15 ar.

Undersggelsen af Silgard givet som to doser hos piger i aldexer,9-13 ar viste, at de to doser givet med
seks maneders mellemrum ikke var mindre effektive end tradosisvaccinationen. Alle deltagerne havde
dannet tilstreekkelige maengder antistoffer mod HPV er 27arfed efter den sidste dosis.

I undersggelserne hos drenge og maend var der tre u!fc€ide af genitale lsesioner blandt de ca. 1 400
patienter, der modtog vaccinerne, sammenlignét.'ned 32 tilfeelde blandt de ca. 1 400 patienter, der fik
placebo. Med hensyn til preecancergse an&'la sionér var der fem tilfaelde heraf i den gruppe, der fik
vaccinen (ca. 200 patienter), sammeniian=t iqed 24 tilfeelde i placebogruppen (som ogsa omfattede ca.
200 patienter). Der var ingen tilfeelde af analkraeft i undersggelsen, men beskyttelsen mod
preecancergse analleesioner forvent:s at give en tilsvarende beskyttelse mod analkraeft.

Hvilken risiko er der foradndet med Silgard?

I undersggelserne vainde Jyhpigste bivirkninger ved Silgard (som optradte hos flere end 1 ud af 10
patienter) hovedping &g teaktioner pa injektionsstedet (redmen, smerter og heevelse). Den
fuldstaendige liste“avar‘indberettede bivirkninger ved Silgard fremgar af indlaegssedlen.

Patienter, sain viser tegn pa en allergisk reaktion efter dosering med Silgard, ma ikke administreres
yderligere¢ diser af leegemidlet. Vaccinationen skal udskydes hos patienter, der har hgj feber. Den
fuldstzendig€ liste over begreensninger fremgar af indlaegssedlen.

4 orfor blev Silgard godkendt?

ZHMP besluttede, at fordelene ved Silgard opvejer risiciene, og anbefalede udstedelse af en
markedsfgringstilladelse for Silgard.
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Hvilke foranstaltninger treeffes der for at sikre risikofri og effektiv
anvendelse af Silgard?

Der er udarbejdet en risikostyringsplan for at sikre, at Silgard anvendes sa sikkert som muligt. Pa
baggrund af denne er der anfart sikkerhedsoplysninger i produktresuméet og indlaegssedlen for
Silgard, herunder passende forholdsregler, som patienter og sundhedspersonale skal fglge.

Andre oplysninger om Silgard

Europa-Kommissionen udstedte en markedsfgringstilladelse med gyldighed i hele Den Europeaeiske
Union for Silgard den 20. september 2006.

Den fuldsteendige EPAR for Silgard findes pa agenturets websted under: ema.europa.eu/Firisl

medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports. Hvis du gnsker yderliaese
oplysninger om behandling med Silgard, kan du leese indleegssedlen (ogsa en del afdcnne EPAR) eller
kontakte din laege eller dit apotek.

Dette sammendrag blev sidst ajourfart i 05-2014.
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