VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Bexsero stungulyf, dreifa i afylltri sprautu
Meningokokka B boluefni (rDNA, patta, adsogad)

2. INNIHALDSLYSING

Einn skammtur (0,5 ml) inniheldur:

Radbrigda NHBA-samrunaprotein Neisseria meningitidis gerd B 123 50 mikroégréomm
Radbrigda NadA-protein Neisseria meningitidis gerd B 123 50 mikroégrémm
Radbrigda fHbp-samrunaprotein Neisseria meningitidis gerd B -3 50 mikrogromm
Bl6orunga ytri himnu (OMYV) Neisseria meningitidis gerd B stofni 25 mikrogréomm

NZ98/254 maldir sem magn heildarproteina sem innihalda PorA P1.42
! framleitt i £. coli frumum med radbrigda DNA erfoatekni
2 adsogad 4 alhydroxid (0,5 mg AI*)
3 NHBA (Neisseriu heparinbindandi métefnavaki), NadA (Neisseria adhesin A),
fHbp (bindiprétein H-pattar)

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM

Stungulyf, dreifa.

Hvit opallysandi dreifa & vokvaformi.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Bexsero er @tlad til bolusetningar hja einstaklingum 2 manada og eldri gegn ifarandi
meningokokkasykingum af voldum Neisseria meningitidis gerd B. Vi0 bolusetningu skal thuga ahrif
ifarandi sjukdoéma hja mismunandi aldurshopum og breytileika i faraldsfraedi motefnavaka stotna af
gerd B 4 olikum landsvaedum. Sjé kafla 5.1 vardandi upplysingar um vorn gegn tilteknum stofnum af
gerd B. Boluefnid skal nota samkvaemt opinberum leidbeiningum.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar



Tafla 1. Yfirlit yfir skammta
Aldur vid fyrsta Frumbdlusetning | Bil 4 milli fyrstu Orvunarskammtur
skammt skammta
brir Ja, einn skammtur pegar
Ungborn skammtar, 0,5 ml | Minnst 1 manudur barnid er 4 aldrinum

a aldrinum 2 manada
til 5 manaoa®

hver

Tveir skammtar,
0,5 ml hvor

Minnst 2 manudi
r

12 til 15 manada og
a.m.k. 6 manudir 4 milli
frumbdlusetningar og
orvunarskammts® ©

Ungborn
a aldrinum 6 manada
til 11 manaoa

Tveir skammtar,
0,5 ml hvor

Minnst 2 manudir

Ja, einn skammtur 4 60ru
aldursari og a.m.k. 2 manudir
4 milli frumbolusetningar og

orvunarskammts®

Born
a aldrinum 12 manad
a til 23 manaoda

Tveir skammtar,
0,5 ml hvor

Minnst 2 manudir

Ja, einn skammtur par sem
12 til 23 manudir eru 4 milli
frumbdlusetningar og
orvunarskammts®

Born Hja peim sem eru 1

4 aldrinum 2 dra aframhaldandi haettu 4

til 10 ara . utsetningu fyrir
Tveir skammtar, . , ., L7
0.5 ml hvor Minnst 1 manudur memngolfokkasykmgu skal

Unglingar (fra 11 ara) ’ ihuga 6rvunarskammt

og fulloronir* samkvaemt opinberum
leidbeiningum*?

a Gefa skal fyrsta skammtinn 1 fyrsta lagi vid 2 manada aldur. Ekki hefur enn verid synt fram

a oryggi og verkun Bexsero hja ungbérnum yngri en 8 vikna. Engar upplysingar liggja fyrir.

Ef seinkun verdur skal ekki gefa boluefnid sidar en vid 24 manada aldur.

¢ Sja kafla 5.1. Ekki hefur enn verid synt fram & porf fyrir og timasetningu frekari
Orvunarskammta.

d Sja kafla 5.1.

* Engar upplysingar liggja fyrir um einstaklinga sem eru eldri en 50 ara.

Lyfjagjof

Boluefnid er gefid med inndelingu djupt 1 vodva, akjosanlega utanvert 4 framanverdu leeri hja

ungbdrnum eda i axlarvodva 4 upphandlegg hja eldri einstaklingum.

Nota skal adskilda stungustadi ef meira en eitt boluefni eru gefin 4 sama tima.

Ekki ma gefa boluefnid i blaaed, undir hid eda i htid og ekki skal blanda pvi saman vid 6nnur boluefni

i sdmu sprautu.

Sja leiobeiningar i kafla 6.6 um medhdndlun boluefnisins fyrir gjof.

4.3 Frabendingar

Ofneemi fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Rekjanleiki

Til pess ad beta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotuntimer lyfsins sem gefio er vera skrad

med skyrum heetti.




Eins og vid 4 um onnur boluefni tti ad fresta bolusetningu med Bexsero hja einstaklingum med brad
veikindi med hita. Hins vegar skal ekki fresta bolusetningu ef um er ad reeda minnihattar sykingu, svo
sem kvef.

Lyfinu ma ekki sprauta i &0.

Eins og 4 vid um 61l boluefni sem gefin eru med inndelingu, atti videigandi leknismedferd og
eftirlit avallt ad vera til stadar ef bradaofneemi kemur fram eftir gjof boluefnisins.

Viobrogo sem tengjast kvida, p.m.t. &0a- og skreyjutaugarviobrogd (yfirlid), ofondun eda streitutengd
vidbrogd geta komid fram i tengslum vid bolusetningu sem salren vidbrogd vid nédlarstungunni (sja
kafla 4.8). Mikilveegt er ad gera radstafanir til ad koma i veg fyrir meidsli af voldum yfirlids.

Boluefnid skal ekki gefa einstaklingum med blodflagnafed eda einhvern storkukvilla, sem meelir gegn
inndaelingu i vé0va, nema ad avinningur sé talinn greinilega meiri en moguleg ahaetta vid inng;jof.

Eins og 4 vid um 61l boluefni er hugsanlegt ad bolusetning med Bexsero veiti ekki sjikdomsvorn hja
6llum bolusettum einstaklingum.
Ekki er buist vid pvi ad Bexsero veiti vorn gegn 61lum stofnum meningokokka gerd B (sja kafla 5.1).

Eins og 4 vid um morg boluefni skal heilbrigdisstarfsfolk hafa 1 huga ad hiti getur haekkad eftir
boélusetningu hja ungbérnum og bérnum (sem eru yngri en 2 ara). Fyrirbyggjandi gjof hitalekkandi
lyfja um leid og bolusetning a sér stad og skommu eftir hana getur dregid Ur tidni og alvarleika
hitavidbragda eftir bolusetningu. Gjof hitaleekkandi lyfja skal hefja i samraemi vid leidbeiningar

a hverjum stad fyrir ungborn og born (sem eru yngri en 2 ara).

Einstaklingar med skerta dn@missvorun, hvort sem pad er vegna dnaemisbealandi medferdar,
erfoasjikdoma eda af 60rum orsdkum, gaetu haft minnkada moétefnasvorun vid virkri bolusetningu.
Gogn um onaemingargetu liggja fyrir um einstaklinga med komplementskort, miltisleysi eda truflun a
starfsemi milta (sja kafla 5.1).

Einstaklingar med arfgengan komplementaskort (t.d. C5 eda C3 skort) og einstaklingar sem fa
medhondlun sem hindrar virkjun endakomplementa (t.d. ectiliziimab) eru i aukinni hattu 4 ifarandi
sjukdomi af voldum Neisseria meningitidis gerd B pott peir hafi proad med sér motefni 1 kjolfar
boélusetningar med Bexsero.

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun Bexsero hja einstaklingum sem eru eldri en 50 ara og
takmarkadar upplysingar hja sjuklingum med langvinna sjukdéma.

Vi frumbolusetningu fyrirbura (sem faeddir eru eftir < 28 vikna medgdngu) og sérstaklega peirra sem
eru med sogu um vanproskud ondunarfeaeri, skal hafa i huga hugsanlega hattu 4 6ndunarstodvun og
porf a eftirliti med starfsemi ondunarfeera i 48-72 klst. bar sem avinningur af bolusetningu er mikill hja
pessum hopi ungbarna, skal ekki haetta vid bolusetningu eda fresta henni.

Kanamysin er notad snemma 1 framleidsluferlinu og er sidan fjarleegt a sidari framleidslustigum.
Ef kanamysin er til stadar er magn pess 1 boluefninu minna en 0,01 mikrégromm i hverjum skammti.

Ekki hefur verid synt fram 4 6ryggi notkunar Bexsero hja einstaklingum med naemi fyrir kanamysini.

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Notkun med 60rum béluefnum

Bexsero ma gefa samhlida 6llum eftirtoldum moétefnavokum, hvort sem er i eingildum eda samsettum
boéluefnum: Barnaveiki, stifkrampi, frumulaus kighosti, Haemophilus influenzae gerd B, deydd



manusott, lifrarbolga B, sjogildir samtengdir pneumokokkar, mislingar, hettusott, raudir hundar,
hlaupabola og samtengdir meningokokkar af geroum A, C, W, Y.

Kliniskar rannsoknir syndu ad 6naemissvorun vid algengum boluefnum sem gefin voru samhlida vard
ekki fyrir ahrifum vi0 samhlidagjof Bexsero, midad vid ekki siora hlutfall moétefnasvorunar en pegar
algengu béluefnin voru gefin ein sér. Osamraemi kom fram i nidurstédum rannsékna 4 svérun vid
deyddri menusottarveiru gerd 2 og samtengdum pneumokokkum af sermisgerd 6B og laegri
moétefnapéttni gegn pertaktin métefnavaka kighosta kom einnig fram, en pessar upplysingar benda
ekki til kliniskt markteaekra truflana.

Vegna aukinnar tidni hita, eymsla 4 stungustad, breytinga 4 feduvenjum og pirrings pegar Bexsero er
gefid samtimis ofangreindum boluefnum skal ihuga boélusetningar & mismunandi timum pegar pad er
hagt. Fyrirbyggjandi medferd med paracetamoli dregur ur tioni og alvarleika hita an pess ad hafa ahrif
4 dnamingargetu Bexsero eda algengra boluefna. Ahrif annarra hitaleekkandi lyfja en paracetamols

4 onemissvorun hafa ekki verid rannsdkud.

Engar rannsoknir hafa farid fram 4 samhlida gjof Bexsero og annarra boluefna en peirra sem minnst er
4 hér ad framan.

begar Bexsero er gefido samhlida 6drum boluefnum, skal nota adskilda stungustadi (sja kafla 4.2).
4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Ekki liggja fyrir fullnaegjandi kliniskar upplysingar um notkun 4 medgongu.

Hugsanleg ahetta fyrir pungadar konur er ekki pekkt. Hins vegar skal ekki fresta bolusetningu ef
greinileg haetta er a atsetningu fyrir meningdkokkasykingu.

Engar visbendingar voru um eiturverkanir &4 modur eda fostur og engin ahrif komu fram 4 medgongu,
hegdun modur, frjosemi kvendyra eda proska eftir faedingu i rannsdkn par sem kvenkyns kaninur
fengu Bexsero i skdmmtum sem voru u.p.b. 10 sinnum staerri en skammtur hja ménnum midad vid
likamspyngd.

Brjostagjof

Upplysingar um oryggi notkunar boluefnisins hja konum og bornum peirra medan a brjostagjof
stendur liggja ekki fyrir. Meta skal hlutfall &vinnings-ahaettu adur en akvordun er tekin um ad
boélusetja medan a brjostagjof stendur.

Engar aukaverkanir komu fram hja bolusettum kaninumedrum eda afkveemum peirra ad 29. degi

spenagjafar. Bexsero olli 6naemismyndun hja kaninumadrum sem voru bolusettar fyrir spenagjof og
motefni greindust 1 atkveemunum en motefnastyrkur 1 mjolk var ekki akvardadur.

Frjésemi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif 4 frjésemi hja ménnum.

Engin ahrif komu fram a frjésemi kvendyra i dyrarannsoknum.

4.7  Abhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Bexsero hefur engin eda overuleg dhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla. Hins vegar geta tilteknar

aukaverkanir sem nefndar eru i kafla 4.8 ,, Aukaverkanir haft timabundin ahrif 4 heefni til aksturs og
notkunar véla.



4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 upplysingum um Oryggi

Oryggi Bexsero var metid i 17 rannsoknum, p. 4 m. i 10 kliniskum samanburdarrannséknum med
slembiurtaki par sem 10.565 einstaklingar toku patt (sem voru fra 2 manada aldri) og fengu a.m.k. einn
skammt af Bexsero. A medal peirra sem fengu Bexsero voru 6.837 ungborn og born (yngri

en 2 ara), 1.051 voru born (2 til 10 ara) og 2.677 voru unglingar og fullordnir. Af peim ungbérnum
sem fengu frumbolusetningu med Bexsero, fengu 3.285 drvunarskammt 4 68ru aldursari.

Hja ungbornum og bérnum (yngri en 2 ara) voru algengustu stadbundnu og altaeku aukaverkanirnar
sem komu fram i kliniskum rannsoknum eymsli og rodi a stungustad, hiti og pirringur.

{ kliniskum rannsoéknum hja ungbérnum sem bolusett voru 2, 4 og 6 méanada gémul kom hiti (>38°C)
fram hja 69% til 79% einstaklinga pegar Bexsero var gefid samhlida algengum boluefnum (sem
innihéldu eftirfarandi motefnavaka: 7-gildir samtengdir pneumokokkar, barnaveiki, stiftkrampi,
frumulaus kighosti, lifrarbolga B, deydd maenusott og Haemophilus influenzae gerd b) samanborid
vid 44% til 59% einstaklinga sem fengu eingéngu algeng boluetni. Einnig var greint fra aukinni
notkun hitaleekkandi lyfja hja ungbérnum sem voru bolusett med Bexsero og algengum boluefnum.
begar Bexsero var gefid eitt sér var tioni hita svipud peirri er tengist algengum boluefnum sem gefin
hafa verid ungbdrnum i kliniskum ranns6knum. begar hiti kom fram fylgdi hann yfirleitt
fyrirsjaanlegu mynstri og var i flestum tilvikum horfinn daginn eftir bolusetningu.

Hj4 unglingum og fullordnum voru algengustu stadbundnu og altaeku aukaverkanirnar sem komu fram
verkur a stungustad, lasleiki og hofudverkur.

Hvorki kom fram aukning 4 tidni né alvarleika aukaverkana vid sidari bélusetningar.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir (i kjolfar frumbolusetningar eda 6rvunarskammts) sem taldar eru a.m.k. hugsanlega
tengjast bolusetningunni hafa verid flokkadar eftir tioni.

Tidnin er skilgreind 4 eftirfarandi hatt:

Mjog algengar: (=1/10)

Algengar (=1/100 til <1/10)

Sjaldgaefar: (>1/1.000 til <1/100)

Mjog sjaldgeefar: (>1/10.000 til <1/1.000)

Koma orsjaldan fyrir:  (<1/10.000)

Tioni ekki pekkt: (ekki heegt ad 4eetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum)

Innan tioniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Auk tilkynninga sem borist hafa 1 kliniskum rannsoknum eru aukaverkanatilkynningar eftir
markadssetningu Bexsero alls stadar ad ur heiminum medtaldar 4 listanum. bar sem fjoldi peirra sem
greinir fra pessum aukaverkunum af fisum og frjalsum vilja er ekki vel pekktur er ekki med

areidanlegum heetti haegt ad aztla tioni peirra og peer pvi skradar med tidni sem ekki er pekkt.

Ungborn og born (allt ad 10 ara)

BI160 og eitlar
Tioni ekki pekkt: Eitlakvilli

Onamiskerfi
Tioni ekki pekkt: Ofnaemisviobrogd (par & medal bradaofnaemi)

Efnaskipti og n&ring




Mjég algengar: Atraskanir

Taugakerfi

Mjog algengar: Syfja, ovenjulegur gratur, hofudverkur

Sjaldgeefar: Krampar (par me0 taldir hitakrampar)

Tioni ekki pekkt: Voovaslappleika-vansvorunarastand, mengiserting (60ru hverju hefur verio greint fra
visbendingum mengisertingar svo sem hnakkastifleika eda ljosfeelni skommu eftir bolusetningu. bessi
einkenni hafa verid vaeg og timabundin)

Adar
Sjaldgeefar: Folvi (mjog sjaldgaefur eftir orvunarskammt)
M;jog sjaldgeefar: Kawasaki heilkenni

Meltingarfzeri
M;jog algengar: Nidurgangur, uppkost (sjaldgeef eftir 6rvunarskammt)

Hu0 og undirhud

Mjég algengar: Utbrot (born 4 aldrinum 12 til 23 manada) (sjaldgef eftir Srvunarskammt)
Algengar: Utbrot (ungbdrn og born 4 aldrinum 2 til 10 ara)

Sjaldgaefar: Exem

Mjog sjaldgeefar: Ofsakladi

Stodkerfi og bandvefur
Mjog algengar: Lioverkir

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

Mjog algengar: Hiti (= 38°C), eymsli 4 stungustad (p.m.t. alvarleg eymsli & stungustad sem skilgreind
eru sem gratur vio hreyfingu a utlim sem delt var 1), rodi a stungustad, bolga a stungustad, hersli

a stungustad, pirringur

Sjaldgeefar: Hiti (= 40°C)

Tioni ekki pekkt: Vidbrogo & stungustad (par med talin umfangsmikil bolga a atlim sem boluefnid var
gefid i, bloorur 4 eda i kringum stungustad og hnudur & stungustad sem getur verid til stadar lengur en
einn manud).

Unglingar (11 ara og eldri) og fulloronir

BI060 og eitlar
Tioni ekki pekkt: Eitlakvilli

Onamiskerfi
Tioni ekki pekkt: Ofnaemisviobrogd (par & medal bradaofnemi).

Taugakerfi
Mjog algengar: Hofudverkur

Tioni ekki pekkt: Yfirlid eda &da- og skreyjutaugarvidbrogd vid inndeelingu, mengiserting (60ru
hverju hefur verid greint fra visbendingum mengisertingar svo sem hnakkastifleika eda ljosfaelni
skdmmu eftir bolusetningu. bessi einkenni hafa verid vaeg og timabundin).

Meltingarfeeri
Mjog algengar: Ogledi

Hud og undirhtd
Tioni ekki pekkt: ttbrot

Stodkerfi og bandvefur
Mjog algengar: Vodvaverkir, lidverkir




Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

Mjog algengar: Verkur 4 stungustad (p.m.t. alvarlegur verkur 4 stungustad, skilgreindur sem verkur
sem hindrar edlileg dagleg storf), bolga a stungustad, hersli 4 stungustad, rodapot 4 stungustad, lasleiki
Tioni ekki pekkt: Hiti, vidbrogd a stungustad (par med talin umfangsmikil bolga a utlim sem boluetnid
var gefid i, blodrur & eda i kringum stungustad og hnidur a stungustad sem getur verid til stadar lengur
en einn manud).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu
Eftir a0 lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad

tengist pvi. Pannig er hegt a0 fylgjast stodugt med sambandinu milli a&vinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Takmorkud reynsla er af ofskommtun. Ef um ofskdmmtun er a0 raeda er eftirlit med lifsmorkum
radlagt og moguleg medferd vid einkennum.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Meningokokkaboluefni, ATC flokkur: JO7AH09
Verkunarhattur

Bolusetningu med Bexsero er &tlad ad orva framleidslu bakteriudrepandi motefna sem pekkja
moétefnavaka boluefnisins NHBA, NadA, fHbp og PorA P1.4 (6nemisradandi (immunodominant)
motefnavakann sem er i OMV-pettinum) og er buist vid ad veiti vernd gegn ifarandi sjukdomi af
voldum meningokokka. bar sem pessir motefnavakar eru tjadir & mismunandi hatt af mismunandi
stofnum geta motefnin sem myndast vegna boluefnisins drepid pa meningdkokka sem tja pessa
motefnavaka i naegilegri péttni. Greiningarkerfi métefnavaka meningokokka (Meningococcal Antigen
Typing System, MATS) var proad til ad tengja motefnavakamynstur olikra stofna meningokokka
gerd B vid drap 4 stofnunum i rannsdkn 4 bakteriudrepandi verkun i sermi med komplementi Gr
monnum (hSBA). Rannsokn a4 u.p.b. 1.000 mismunandi stofnum ifarandi meningokokka gerd B, sem
var safnad saman arin 2007-2008 1 5 Evropuldondum, syndi ad a milli 73% og 87% af stofnum
meningokokka gerd B voru af peirri tegund motefnavaka sem boluefnid nadi til skv. MATS, eftir pvi
i hvada landi peir attu uppruna sinn. Samtals voru um 78% (95% oOryggismork: 63-90) af peim

u.p.b. 1.000 stofnum sem rannsakadir voru hugsanlega nemir fyrir moétefnum sem boluefnio
framkallaoi.

Verkun

Verkun Bexsero hefur ekki verid metin i kliniskum rannsoknum. Alyktanir hafa verid dregnar um
verkun boluefnisins med pvi ad syna fram a virkjun bakteriudrepandi métefnasvorunar i sermi vid
hverjum métefnavaka boluefnisins fyrir sig (sja Onamingargeta). Synt hefur verid fram 4 virkni og
ahrif boluefnisins vid raunverulegar adstadur.

Ahrif bélusetningar d sjikdémstioni

I september 2015 var Bexsero innleitt i bolusetningardaetlun Bretlands med tveggja skammta aaetlun
fyrir ungbdrn (vid tveggja og fjogurra manada aldur) og sidan drvunarskammtur (vid 12 manada
aldur). I tengslum vid petta for fram 3 4ra ahorfsrannsokn 4 landsvisu 4 vegum Lydheilsustofnunar
Englands sem n4di til alls feedingarhopsins.

begar prju ar voru lidin af aaetluninni sast tolfredilega marktaek 75% faekkun [nygengihlutfall 0,25
(95% oryggismork: 0,19; 0,36)] tilfella ifarandi sjikdoms af voldum meningokokka gerd B hja



ungbérnum sem geta fengid boluefni, 6had bolusetningum eda azetladri vorn gegn menigdkokkum
gerd B.

[ Sudur-Astraliu fengu meira en 30.000 ndmsmenn & aldrinum 16 til 19 4ra (ar 91% framhaldsskoéla)
tvo skammta af Bexsero med eins til priggja manada millibili. { raskadri timaradgreiningu kom fram
tolfraedilega marktaek 71% faekkun (95% oOryggismork:15-90) tilfella ifarandi sjikdoms af voldum
meningokokka gerd B a tveggja ara eftirfylgnitimabilinu (juli 2017 — juni 2019).

4

Onzmingargeta

Bakteriudrepandi moétefnasvorun i sermi vid hverjum moétefnavaka boluefnisins fyrir sig, NadA, fHbp,
NHBA og PorA P1.4, var metin med notkun fjégurra viomidunarstofna meningokokka gerd B.
Bakteriudrepandi motefni gegn pessum stofnum voru metin med greiningu a bakteriudrepandi verkun
i sermi med notkun sermis ur ménnum sem komplementgjafa (hNSBA). Ekki liggja fyrir upplysingar tr
6llum boélusetningaragetlunum sem nota vidmidunarstofninn fyrir NHBA.

Flestar frumrannsoknir 4 Gnemingargetu voru slembadar, fjolsetra, kliniskar samanburdarrannsoknir.
Onamingargeta var metin hja ungbdrnum, bérnum, unglingum og fullordnum.

Onzmingargeta hja ungbdrmum og bérnum

[ rannséknum hja ungbdérnum fengu patttakendur prja skammta af Bexsero, annadhvort

vid 2, 4 og 6 eda 2, 3 og 4 manada aldur, og drvunarskammt & 6dru aldursari, jafnvel pegar

vid 12 manada aldur. Sermi var tekid badi fyrir bolusetningu, einum manudi eftir pridju bolusetningu
(sja toflu 2) og einum manudi eftir gjof drvunarskammits (sja toflu 3). I framhaldsrannsokn var ending
6na@missvorunar metin einu ari eftir gjof 6rvunarskammts (sja toflu 3). Onzmingargeta eftir tvo eda
prja skammta fylgt eftir med 6rvunarskammti var metin hja ungb6érnum 4 aldrinum 2 til 5 ménada 1
annarri kliniskri rannsokn. Onamingargeta eftir tvo skammta hefur einnig verid skrasett i annarri
rannsokn hja ungbdrnum sem voru 6 til 8 manada ad aldri pegar pau voru skrad til patttoku

i rannsokninni (sja toflu 4).

Born sem hofou ekki verid bolusett fengu einnig tvo skammta 4 6dru aldursari og var ending motefna
meld einu ari eftir ad seinni skammturinn var gefinn (sja toflu 4).

Onzmingargeta hja ungbdrnum 4 aldrinum 2 til 5 ménada

briggja skammta frumbolusetning fylgt eftir med orvunarskammti

Nidurstdoour vardandi dnemingargetu einum manudi eftir prja skammta af Bexsero sem gefnir voru
vi0 2, 3, 4 og 2, 4, 6 manada aldur eru teknar saman i téflu 2. Bakteriudrepandi métefnasvorun einum
manudi eftir pridju bolusetningu gegn vidmidunarstofnum meningdkokka var mikil gegn fHbp, NadA
og PorA P1.4 moétefnavokum 1 badum bolusetningaraztlununum Bexsero. Bakteriudrepandi svérun
gegn NHBA-moétefnavakanum var einnig mikil hja ungbdrnum sem voru bolusett

samkvamt 2, 4, 6-manada aztluninni, en énamingargeta pessa motefnavaka virtist minni

12, 3, 4-manada aztluninni. Kliniskar afleidingar minnkadrar oneemingargetu NHBA-motefnavakans
i pessari aeetlun eru ekki pekktar.



Tafla 2. Bakteriudrepandi métefnasvorun i sermi 1 manudi eftir prioja skammt af Bexsero
sem gefinn var bornum vio 2, 3, 4 eda 2, 4, 6 manada aldur
. Rannsokn Rannsokn
Métefnavaki Rannsékn V72013 V72P12 V72P16
> 2, 3, 4 manada 2, 3, 4 manada
% sermisjakvadir* N=1.149 N=273 N=170
fHbp (95% CI) 100% (99-100) 99% (97-100) 100% (98-100)
hSBA GMT** 91 82 101
(95% CI) (87-95) (75-91) (90-113)
% sermisjakvaedir N=1.152 N=275 N=165
NadA (95% CI) 100% (99-100) 100% (99-100) 99% (97-100)
hSBA GMT 635 325 396
(95% CI) (606-665) (292-362) (348-450)
% sermisjakvaedir N=1.152 N=274 N=171
(95% CI) 84% (82-86) 81% (76-86) 78% (71-84)
PorA P14 hSBA GMT 14 11 10
(95% CI) (13-15) (9,14-12) (8,59-12)
% sermisjakvaedir N=100 N=112 N=35
NHBA (95% CI) 84% (75-91) 37% (28-46) 43% (26-61)
hSBA GMT 16 3,24 3,29
(95% CI) (13-21) (2,49-4,21) (1,85-5,83)
* % sermisjakvadir = hlutfall einstaklinga sem nadu hSBA > 1:5.

**  GMT = margfeldismedaltalstitri (geometric mean titre).

[ toflu 3 eru teknar saman upplysingar um endingu métefnasvérunar 8 manudum eftir bolusetningu
vi0 2, 3 og 4 manada aldur og 6 manudum eftir bolusetningu med Bexsero vid 2, 4 og 6 manada aldur
(timapunktur fyrir 6rvunarskammt) og érvunarupplysingar eftir fjorda skammt af Bexsero sem var
gefinn vid 12 manada aldur. I t6flu 3 ma einnig sja endingu 6naemissvérunar einu ari eftir gjof

Orvunarskammts.
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Tafla 3. Bakteriudrepandi métefnasvorun i sermi eftir gjof 6rvunarskammts vio 12 manaoa
aldur eftir frumboélusetningar vid 2, 3 og 4 eda 2, 4 og 6 manada aldur og ending
bakteriudrepandi moétefna einu ari eftir gjof 6rvunarskammts

Motefnavaki 2,3,4,12 manaoda 2,4,6,12 manada
fyrir 6rvunarskammt* N=81 N=426
% sermisjakveaedir** (95% CI) 58% (47-69) 82% (78-85)
hSBA GMT*** (95% CI) 5,79 (4,54-7,39) 10 (9,55-12)
1 manudi eftir 6rvunarskammt N=83 N=422
fHbp % sermisjakvadir (95% CI) 100% (96-100) 100% (99-100)
hSBA GMT (95% CI) 135 (108-170) 128 (118-139)
vkt v
% sermisjakvaedir (95% CI) i 6.5 ("5( 63:7 5))
hSBA GMT (95% CI) T ’
fyrir 6rvunarskammt N=79 N=423
% sermisjakveedir (95% CI) 97% (91-100) 99% (97-100)
hSBA GMT (95% CI) 63 (49-83) 81 (74-89)
1 manudi eftir 6rvunarskammt N=84 N=421
NadA % sermisjakveadir (95% CI) 100% (96-100) 100% (99-100)
hSBA GMT (95% CI) 1.558 (1.262-1.923) 1.465 (1.350-1.590)
i
% sermisjakvaedir (95% CI) ) 9; 1A> (§9££§)
hSBA GMT (95% CI)
fyrir 6rvunarskammt N=83 N=426
% sermisjakvaedir (95% CI) 19% (11-29) 22% (18-26)
hSBA GMT (95% CI) 1,61 (1,32-1,96) 2,14 (1,94-2,36)
1 manudi eftir 6rvunarskammt N=86 N=424
PorA P1.4 % sermisjakveedir (95% CI) 97% (90-99) 95% (93-97)
) hSBA GMT (95% CI) 47 (36-62) 35 (31-39)
orvunarskammt N0
% sermisjakvaedir (95% CI) i 101 (El( 7_'2 1;)
hSBA GMT (95% CI) ’ 7
fyrir 6rvunarskammt N=69 N=100
% sermisjakvadir (95% CI) 25% (15-36) 61% (51-71)
hSBA GMT (95% CI) 2,36 (1,75-3,18) 8,4 (6,4-11)
1 manudi eftir 6rvunarskammt N=67 N=100
NHBA % sermisjakveedir (95% CI) 76% (64-86) 98% (93-100)
hSBA GMT (95% CI) 12 (8,52-17) 42 (36-50)
rvanarskammt N
% sermisjakvaedir (95% CI) ) 335 22( 88-3 ;)
hSBA GMT (95% CI) ’ ’ ’
* timapunktur fyrir 6rvunarskammt gefur endingu bakteriudrepandi motefna 8 manudum eftir

boélusetningu med Bexsero vid 2, 3 og 4 manada aldur og 6 manudum eftir bolusetningu med

Bexsero vid 2, 4 og 6 manada aldur.
** % sermisjakvaedir = hlutfall einstaklinga sem nadu hSBA > 1:5.
***  GMT = margfeldismedaltalstitri.

Laegri motefnapéttni gegn PorA P1.4 og fHbp-motefnavokum (sem nadi til 9%—10% og 12%—-20%
einstaklinga med hSBA > 1:5, i peirri r160) kom fram i vidbotarrannsdkn hja 4 ara béornum sem fengu
bolusetningu samkvaemt fullri frum- og drvunarskammtadaetlun sem ungbdrn. I sému rannsokn
reyndist svorunin vid frekari skammti benda til 6neemisminnis par sem 81%—95% einstaklinganna
nadu hSBA > 1:5 gegn PorA P1.4 og 97%—-100% gegn fHbp-moétefnavokum eftir frekari bolusetningu.




Ekki hefur verid synt fram a kliniskt mikilvaegi pessarar nidurstodu og porfin & gjof fleiri
orvunarskammta til ad vidhalda verndandi 6naemi hefur ekki verid stadfest.

Tveggja skammta frumbolusetning fylgt eftir med orvunarskammti

Onamingargeta eftir tveggja skammta frumbélusetningu (vid 3 og hélfs og 5 manada aldur) eda
priggja skammta frumbolusetningu (vid 2 og halfs, 3 og halfs og 5 manada aldur) af Bexsero fylgt eftir
med Orvunarskammti hja ungboérnum par sem frumbodlusetning var 4 aldursbilinu 2 til 5 manada var
metin i vidbotar 3. stigs kliniskri rannsokn. Hlutfall sermisjakvedra (p.e. sem nadu hSBA minnst 1:4)
var a bilinu 44% til 100% einum manudi eftir annan skammt og 4 bilinu 55% til 100% einum manudi
eftir pridja skammt. Einum manudi eftir 6rvunarskammt sem var gefinn 6 manudum eftir sidasta
skammt var hlutfall sermisjakvadra 4 bilinu 87% til 100% vid tveggja skammta aztlun og 83% til
100% vid priggja skammta aeetlun.

Ending métefna var metin i framlengdri rannsékn hja bornum 3 til 4 ara. Sambeerilegt hlutfall
patttakenda voru sermisjakvaedir eftir 2 til 3 ar eftir ad hafa adur fengio tvo skammta og sidan
Orvunarskammt af Bexsero (4 bilinu 35% til 91%) eda prja skammta og sidan drvunarskammt (4 bilinu
36% til 84%). [ sému rannsokn var svérun vid vidbotarskammti sem var gefinn 2 til 3 arum eftir
orvunarskammt til marks um éna@misminni sem syndi sig sem 6flug métefnasvorun gegn 6llum
moétefnavokum Bexsero 4 bilinu 81% til 100% fyrir vidbdtarskammt eftir 2 ar, og 70% til 99% fyrir
viobotarskammt eftir 3 ar. Pessar athuganir eru i samraemi vid fullnagjandi frumbodlusetningu hja
ungbdrnum baedi m.t.t. tveggja og priggja skammta frumbolusetningu sem fylgt er eftir med
orvunarskammti af Bexsero.

Onaemingargeta hja ungbdrnum & aldrinum 6 til 11 manada og bérnum 4 aldrinum 12 til 23 manada

Onamingargeta eftir tvo skammta sem gefnir voru bornum 4 aldrinum 6 manada til 23 manada med
tveggja manada millibili hefur einnig verid skrad i tveimur rannsoknum og samantekt 4 nidurstodum
peirra er a0 finna i toflu 4. Hlutf6ll sermisvorunar vid hverjum motefnavaka béluefnisins fyrir sig og
GMT fyrir hSBA voru hé og svipud eftir tveggja skammta datlun hjé ungbdrnum a aldrinum 6-8 manada
og hja bornum 13-15 ménada ad aldri. I toflu 4 er einnig ad finna upplysingar um endingu métefna
einu ari eftir ad tveir skammtar voru gefnir vid 13 og 15 manada aldur.

12



Tafla 4.

Bakteriudrepandi mdtefnasvorun i sermi eftir bélusetningu med Bexsero

vid 6 og 8 manaoda aldur eda 13 og 15 manada aldur og ending bakteriudrepandi
moétefna einu ari eftir ad tveir skammtar voru gefnir vid 13 og 15 manada aldur

Aldursbil
6 til 11 manada 12 til 23 manada
Motefnavaki Aldur vio bélusetningu
6, 8 manaoa 13, 15 manaoa
1 manudi eftir 2. skammt N=23 N=163
% sermisjakvaedir* (95% CI) 100% (85-100) 100% (98-100)
fHbp hSBA GMT** (95% CI) 250 (173-361) 271 (237-310)
12 manudum eftir 2. skammt N=68
% sermisjakvaedir (95% CI) - 74% (61-83)
hSBA GMT (95% CI) 14 (9,4-20)
1 manudi eftir 2. skammt N=23 N=164
% sermisjakvaedir (95% CI) 100% (85-100) 100% (98-100)
NadA hSBA GMT (95% CI) 534 (395-721) 599 (520-690)
12 manudum eftir 2. skammt N=68
% sermisjakvaedir (95% CI) - 97% (90-100)
hSBA GMT (95% CI) 70 (47-104)
1 ménudi eftir 2. skammt N=22 N=164
% sermisjakvaedir (95% CI) 95% (77-100) 100% (98-100)
PorA PL4 hSBA GMT §95% CI) 27 (21-36) 43 (38-49)
12 manudum eftir 2. skammt N=68
% sermisjakvaedir (95% CI) - 18% (9-29)
hSBA GMT (95% CI) 1,65 (1,2-2,28)
1 ménudi eftir 2. skammt N=46
% sermisjakvaedir (95% CI) - 63% (48-77)
NHBA hSBA GMT (95% CI) 11(7,07-16)
12 manudum eftir 2. skammt N=65
% sermisjakvaedir (95% CI) - 38% (27-51)
hSBA GMT (95% CI) 3,7(2,15-6,35)
* % sermisjakvaedir = hlutfall einstaklinga sem nadu hSBA > 1:4 i rannsokn (a 6 til 11 manada

aldursbilinu) og hSBA > 1:5 (& 12 til 23 manada aldursbilinu).

k3k

GMT = margfeldismedaltalstitri.

Onaemingargeta hja bérnum & aldrinum 2 til 10 ara

Onamingargeta eftir tvo skammta af Bexsero sem voru gefnir annadhvort med eins eda tveggja
manada millibili bérnum 2 til 10 ara var metin i fyrstu 3. stigs klinisku rannsokninni og
framhaldsrannsokn hennar. { upphafsrannsékninni fengu patttakendur tvo skammta af Bexsero med
tveggja manada millibili eins og fram kemur 1 t6flu 5. Hlutfall sermissvorunar og hSBA GMT var hatt
eftir tveggja skammta aaetlun hja bérnum gegn hverjum moétefnavaka boluefnisins fyrir sig (tafla 5).
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Tafla 5. Bakteriudrepandi mdtefnasvorun i sermi einum manudi eftir annan skammt af

Bexsero hja bornum 2-10 ara samkvaemt 0, 2-manada azetlun

Moétefnavaki 2 til 5 ara 6 til 10 ara
% sermisjakvadir* N=99 N=287
fHb (95% CI) 100% (96-100) 99% (96-100)
P hSBA GMT** 140 112
(95% CI) (112-175) (96-130)
% sermisjakvaedir N=99 N=291
NadA (95% CI) 99% (95-100) 100% (98-100)
hSBA GMT 584 457
(95% CI) (466-733) (392-531)
% sermisjakvadir N=100 N=289
(95% CI) 98% (93-100) 99% (98-100)
PorA P14 hSBA GMT 42 40
(95% CI) (33-55) (34-48)
% sermisjakvaedir N=95 N=275
NHEA (95% CI) 91% (83-96) 95% (92-97)
hSBA GMT 23 35
(95% CI) (18-30) (29-41)
* % sermisjakvedir = hlutfall einstaklinga sem nddu hSBA > 1:4 (gegn vidmidunarstofnum fyrir
fHbp, NadA, PorA P1.4 métefnavokum) og hSBA > 1:5 (gegn vidmidunarstofni fyrir NHBA
moétefnavaka).

**  GMT = margfeldismedaltalstitri.

I framhaldsrannsokninni par sem tveir skammtar af Bexsero voru gefnir 6bdlusettum bérnum med

manadar millibili var hatt hlutfall patttakenda sermisjakveedir einum manudi eftir seinni skammtinn.
Snemmkomin 6namissvorun eftir fyrri skammtinn var einnig metin. Hlutfall sermisjdkvaedra (p.e. sem
nadu hSBA a.m.k. 1:4) m.t.t. allra stofna var & bilinu 46% til 95% einum manudi eftir fyrri skammtinn

0g 69% til 100% einum manudi eftir seinni skammtinn (tafla 6).
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Tafla 6. Bakteriudrepandi mdtefnasvorun i sermi einum manudi eftir annan skammt af
Bexsero hja bornum 2-10 ara samkvaemt 0, 1-manada azetlun
Métefnavaki 35 til 47 manada 4 til 7 ara 8 til 10 ara
% sermisjakvadir* N=98 N=54 N=34
fHbp (95% CI) 100% (96,3-100) 98% (90,1-99.,95) 100% (89,7-100)
hSBA GMT** 107 76,62 52,32
(95% CI) (84-135) (54-108) (34-81)
% sermisjakvaedir N=98 N=54 N=34
NadA (95% CI) 100% (96,3-100) 100% (93.,4-100) 100% (89,7-100)
hSBA GMT 631 370,41 350,49
(95% CI) (503-792) (264-519) (228-540)
% sermisjakvadir N=98 N=54 N=33
PorA P1.4 (95% CI) 100% (96,3-100) 100% (93.,4-100) 100% (89,4-100)
) hSBA GMT 34 30,99 30,75
(95% CI) (27-42) (28-49) (20-47)
% sermisjakvaedir N=91 N=52 N=34
(95% CI) 75% (64,5-83,3) 69% (54,9-81,3) 76% (58,8-89,3)
NHBA
hSBA GMT 12 9,33 12,35
(95% CI) (7,57-18) (5,71-15) (6,61-23)
* % sermisjakvedir = hlutfall einstaklinga sem nddu hSBA > 1:4 (gegn vidmidunarstofnum fyrir
fHbp, NadA, PorA P1.4 métefnavokum) og hSBA > 1:5 (gegn vidmidunarstofni fyrir NHBA
moétefnavaka).

**  GMT = margfeldismedaltalstitri.

[ somu framhaldsrannsokninni var ending métefna og svorun vid érvunarskammti einnig metid hja
bornum sem fengu tveggja skammta frumbolusetningu vid 2-5 ara eda 6-10 ara aldur. Eftir 24-36

manudi hafoi hlutfall sermisjakvadra (p.e. sem nadu hSBA minnst 1:4) minnkad m.t.t. allra stofna um
21% til 74% hja bornum a aldrinum 4-7 ara og 47% til 86% hja bornum 4 aldrinum 8-12 ara. Svérun
vid orvunarskammti sem var gefinn 24-36 manudum eftir frumbodlusetningu bendir til onemisminnis
par sem hlutfall sermisjakvaedra m.t.t. allra stofna var fra 93% til 100% hja bornum 4 aldrinum 4-7 ara
og fra 96% til 100% hja bérnum 4 aldrinum 8-12 ara.

Onzmingargeta hija unglingum (11 4ra og eldri) og fullordnum

Unglingar fengu tvo skammta af Bexsero par sem einn, tveir eda sex manudir lidu 4 milli skammta.
Sja samantekt 1 toflum 7 og 8.

Upplysingar fengust Gr rannséknum hja fullordnum eftir tvo skammta af Bexsero par sem einn eda
tveir manudir lidu & milli skammta (sja t6flu 9).

Boélusetningaraztlanir fyrir tvo skammta sem gefnir voru med eins eda tveggja manada millibili syndu

fram 4 svipada dnamissvorun baedi hja fullordnum og unglingum. Svipud svérun kom einnig fram hja
unglingum sem fengu tvo skammta af Bexsero med sex manada millibili.
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Tafla 7. Bakteriudrepandi métefnasvorun i sermi hja unglingum einum manudi eftir tvo
skammta af Bexsero sem voru gefnir samkvemt mismunandi tveggja-skammta
agetlunum og ending bakteriudrepandi métefna 18 til 23 manudum eftir annan
skammtinn

Motefnavaki 0, 1 manudur 0, 2 manudir 0, 6 manudir
: rznanuél eftir N=638 N=319 N=86
. skammt
% sermisjakvadir* 100% 100% 100%
(95% CI) (99-100) (99-100) (99-100)
hSBA GMT** 210 234 218
(95% CI) (193-229) (209-263) (157-302)
b 18-23 manudum N=102 N=106 N=49
eftir 2. skammt B B B
% sermisjakvadir 82% 81% 84%
(95% CI) (74-89) (72-88) (70-93)
hSBA GMT 29 34 27
(95% CI) (20-42) (24-49) (16-45)
1 manudi eftir 2. N=639 N=320 N=86
skammt
% sermisjakvadir 100% 99% 99%
(95% CI) (99-100) (98-100) (94-100)
hSBA GMT 490 734 880
(95% CI) (455-528) (653-825) (675-1.147)
Nadd 18-23 manudum N=102 N=106 N=49
eftir 2. skammt B B B
% sermisjakvaedir 93% 95% 94%
(95% CI) (86-97) (89-98) (83-99)
hSBA GMT 40 43 65
(95% CI) (30-54) (33-58) (43-98)
1 manudi eftir 2. N=639 N=319 N=86
skammt
% sermisjakvaedir 100% 100% 100%
(95% CI) (99-100) (99-100) (96-100)
hSBA GMT 92 123 140
o
eftir 2. skammt h - B
% sermisjakvaedir 75% 75% 86%
(95% CI) (65-83) (66-83) (73-94)
hSBA GMT 17 19 27
(95% CI) (12-24) (14-27) (17-43)
1 manudi eftir 2. N=46 N=46 )
skammt
% sermisjakvadir 100% 100%
NHBA (95% CI) (92-100) (92-100) )
hSBA GMT 99 107
(95% CI) (76-129) (82-140) )
* % sermisjakvaedir = hlutfall einstaklinga sem nadu hSBA > 1:4.

**  GMT = margfeldismedaltalstitri.

[ rannsokninni hja unglingum var bakteriudrepandi svorun i kjolfar tveggja skammta af Bexsero
skipt midad vid hSBA i upphafi sem var minna en 1:4 eda jafnt og eda haerra en 1:4. Hlutfoll

sermissvorunar og hlutfoll einstaklinga med a.m.k. fjorfalda heekkun & péttni hSBA fra upphafi par til
einum manudi eftir annan skammtinn af Bexsero eru ad finna i toflu 8. I kjolfar bolusetningar med
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Bexsero var hatt hlutfall einstaklinga sermisjakvedir og nadu fjorfaldri haekkun & péttni hSBA, 6hao
péttni fyrir bolusetningu.

Tafla 8. Hlutfall unglinga med sermissvorun og a.m.k. fjérfalda haekkun bakteriudrepandi
motefnapéttni einum manudi eftir tvo skammta af Bexsero sem var gefio samkvaemt
mismunandi tveggja skammta dzetlunum - skipt samkvemt métefnapéttni fyrir
bolusetningu

Motefnavaki 0,1 manuour | 0,2 manudir | 0,6 manudir
, e N=369 N=179 N=55
% aﬁzﬁgﬁmj‘{“j 100% 100% 100%
sermisjakvaedir* gu=n (98-100) (98-100) (94-100)
eftir 2. skammt . e N=269 N=140 N=31
(95% CT) E:)‘;ffsf:;ll’z“nfyl“: 100% 100% 100%
fHbp gu= = (99-100) (97-100) (89-100)
s motefnapéttni fyrir | N=369 N=179 N=55
% %‘?rg"ldkhaeldim bolusetningu < 1:4 | 100% (98-100)| 100% (98-100)|100% (94-100)
CIlr Z. SKamm
bélusetningu>1:4 | 90% (86-93) | 86% (80-92) | 90% (74-98)
o sormisidkvaonyy | MOtethapéttni fyrir | N=427 N=211 N=64
0 ;e,n;lslk & tlr bolusetningu < 1:4 |100% (99-100)| 99% (97-100) | 98% (92-100)
© ‘(r9 5'0/50 érl‘;m métefnapéttni fyrir | N=212 N=109 N=22
NadA bélusetningu > 1:4 |100% (98-100)| 100% (97-100)| 100% (85-100)
. motefnapéttni fyrir N=426 N=211 N=64
%e%‘i’rrfzolgkgﬁnkfn bolusetningu < 1:4 | 99% (98-100) | 99% (97-100) | 98% (92-100)
(95% CI) métefnapéttni fyrir | N=212 N=109 N=22
bolusetningu > 1:4 | 96% (93-98) | 95% (90-98) | 95% (77-100)
o i Alvedi motefnapéttni fyrir N=427 N=208 N=64
° ;‘?“;‘SJE & t“ bélusetningu < 1:4 | 100% (98-100)| 100% (98-100) | 100% (94-100)
© 1(r95.0/so grgm motefnapéttni fyrir | N=212 N=111 N=22
PorA PL4 bolusetningu > 1:4 [100% (98-100)|100% (97-100)|100% (85-100)
it B W bl | MOtetapéttmi fyrir | N—426 N=208 N=64
A’e%‘i’rﬁ;o Sk};imt N | polusetningu < 1:4 | 99% (98-100) | 100% (98-100)| 100% (94-100)
(95'% CI) motefnapéttni fyrir N=211 N=111 N=22
bélusetningu>1:4 | 81% (75-86) | 77% (68-84) | 82% (60-95)
.., .| motefnapéttni fyrir N=2 N=9
‘V‘éfsfir“;lsslm“ bolusetningu < 1:4 | 100% (16-100)| 100% (66-100) i
(95% C1) métefnapéttni fyrir N=44 N=37 ]
NHBA bélusetningu > 1:4 | 100% (92-100)|100% (91-100)
motefnapéttni fyrir N=2 N=9
% %‘f’rg"’ldkhaeldim bc')lusetnli)ngu <fy1r:l4 100% (16-100)| 89% (52-100) -
CIlr Z. SKamm
(95% CI) motefnapéttni fyrir N=44 N=37 i
bolusetningu > 1:4 | 30% (17-45) | 19% (8-35)
* % sermisjakvedir = hlutfall einstaklinga sem nadu hSBA > 1:4.

Upplysingar um endingu motefna i rannsokninni hja unglingum voru fengnar ur framlengdri 3. stigs
rannsokn. U.p.b. 7,5 arum eftir tveggja skammta frumbdlusetningu hafoi hlutfall peirra sem voru med
hSBA > 1:4 minnkad m.t.t. allra stofna um 29% til 84%. Svorun vid érvunarskammti sem var gefinn
7,5 érum eftir frumbolusetningu bendir til 6nemisminnis par sem hlutfall patttakenda sem nadu
hSBA > 1:4 m.t.t. allra stofna var & bilinu fra 93% til 100%.
{ somu rannsokn voru upplysingar um endingu métefna einnig metnar tr vidbotar 3. stigs
upphafsrannsokn hja unglingum. U.p.b. 4 arum eftir tveggja skammta frumbolusetningu hafoi hlutfall
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peirra sem voru med hSBA > 1:5 yfirleitt minnkad m.t.t. allra stofna um 68% til 100%, eftir seinni

skammtinn m.t.t. allra stofna um 9% til 84%. Svorun vid 6rvunarskammti sem var gefinn 4 arum eftir
frumbolusetninguna bendir il 6neemisminnis par sem hlutfall patttakenda med hSBA > 1:5 m.t.t. allra
stofna var fra 92% til 100%.

Tafla 9. Bakteriudrepandi métefnasvorun i sermi hja fulloronum eftir tvo skammta af
Bexsero sem voru gefnir samkveemt mismunandi tveggja skammta dzetlunum

Moétefnavaki 0, 1 manudur 0, 2 manudir
1 manudi eftir 2. skammt N=28 N=46
% sermisjakvadir* 100% 100%
fHbp (95% CI) (88-100) (92-100)
hSBA GMT** 100 93
(95% CI) (75-133) (71-121)
1 manudi eftir 2. skammt N=28 N=46
% sermisjakvadir 100% 100%
NadA (95% CI) (88-100) (92-100)
hSBA GMT 566 144
(95% CI) (338-948) (108-193)
1 manudi eftir 2. skammt N=28 N=46
% sermisjakvaedir 96% 91%
PorA P14 (95% CI) (82-100) (79-98)
hSBA GMT 47 32
(95% CI) (30-75) (21-48)
* % sermisjakvaedir = hlutfall einstaklinga sem nadu hSBA > 1:4.

**  GMT = margfeldismedaltalstitri.

Bakteriudrepandi svorun i sermi vid NHBA-motefnavaka hefur ekki verid metin.

Onzmingargeta hja sérstokum sjuklingahdpum

Born og unglingar med komplementskort, miltisleysi eda truflun a starfsemi milta

I 3. stigs kliniskri ranns6kn fengu born og unglingar 4 aldrinum 2 til 17 4ra med komplementskort
(40), me0d miltisleysi eda truflun a starfsemi milta (107) og heilbrigdir patttakendur &4 sama aldri (85)
tvo skammta af Bexsero me0 tveggja manada millibili. Einum manudi eftir 2 skammta
bolusetningarlotuna var hlutfall patttakenda med hSBA > 1:5 hja einstaklingum med komplementskort
og miltisleysi eda truflun a starfsemi milta 87% og 97% fyrir motefnavaka fHbp, 95% og 100% fyrir
moétefnavaka NadA, 68% og 86% fyrir motefnavaka PorA P1.4, 73% og 94% fyrir motefnavaka
NHBA, tilgreint i sému r6d, sem bendir til moétefnasvorunar hja pessum patttakendum sem voru med
veiklad onamiskerfi. Hlutfall heilbrigdra patttakenda med hSBA > 1:5 var 98% fyrir motefnavaka
fHbp, 99% fyrir moétefnavaka NadA, 83% fyrir métefnavaka PorA P1.4 og 99% fyrir métefnavaka

NHBA.

52 Lyfjahvorf

A ekki vid.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, a grundvelli rannsokna

a eiturverkunum eftir endurtekna skammta og eiturverkunum & axlun og proska.

6. LYFJAGERPARFRADPILEGAR UPPLYSINGAR




6.1 Hjalparefni

Natriumkl6rio

Histidin

Stkrosi

Vatn fyrir stungulyf

Sja adsogsefni i kafla 2.

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf, pvi rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki verid gerdar.
6.3 Geymslupol

4 ar

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymiod 1 kali (2°C — 8°C).

Ma ekki frjosa.

Geymid 1 upprunalegum umbudum til varnar gegn ljosi.

6.5 Gerd ilats og innihald

0,5 ml dreifa 1 afylltri sprautu (gler af gerd I) med stimpiltappa (butylgimmi) og med ghmmiloki a
oddi sprautunnar.

Lokid og gimmistimpiltappinn 4 afylltu sprautunni eru gerd Gr gervighmmii.

Pakkningastaerdir med 1 eda 10, med eda an nala.
Ekki er vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Vid geymslu getur fingert, beinhvitt botnfall komid fram i afylltu sprautunni sem inniheldur dreifuna.
Hrista skal afylltu sprautuna vel fyrir notkun til ad mynda einsleita dreifu.

Skyggna skal boluefnid vel med tilliti til agna og litabreytinga adur en pad er gefid. Ekki skal gefa
boluefnid ef adskotahlutir eru til stadar og/eda utlit boluetnisins er 6edlilegt. Ef tveer nalar af

mismunandi lengd fylgja med i pakkningunni skal velja videigandi nal fyrir 6rugga gjof 1 vodva.

Leidbeiningar fyrir afylltu sprautuna

Luer Lock tengi

Haltu um hoélk sprautunnar, ekki i stimpilinn.

Skrafadu sprautulokid af med pvi ad sntia pvi

Stimpill rangselis.
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Festu nalina med pvi ad tengja nalarfestinguna
vid Luer Lock tengid og snua réttsalis fjoroung
ur hring pangad til ad pu finnur ad htn laesist.

Ekki toga sprautustimpilinn ut Gr holknum. Ef
pad gerist ma ekki gefa boluefnid.

Forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.
7. MARKADSLEYFISHAFI

GSK Vaccines S.r.1,

Via Fiorentina 1,

53100 Siena,

Italia

8. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/12/812/001

EU/1/12/812/002

EU/1/12/812/003
EU/1/12/812/004

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 14. jantiar 2013

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 18. september 2017

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

DD/MM/AAAA

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI IT

FRAMLEIDENDUR LiFFREPILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI OG VERKUN
VID NOTKUN LYFSINS
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A.  FRAMLEIDENDUR LIFFRAPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffreedilegra virkra efna (NHBA, NadA, fHbp):
Novartis Pharmaceutical Manufacturing GmbH

Biochemiestrasse 10

A-6250 Kundl

Austurriki

Heiti og heimilisfang framleidenda liffraeedilegs virks efnis (OMV):

GSK Vaccines S.r.l

Bellaria-Rosia

IT-53018 Sovicille-Siena

Italia

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt:

GSK Vaccines S.r.l

Bellaria-Rosia

IT-53018 Sovicille-Siena

Italia

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN
Lyfio er lyfsedilsskylt.

. Opinber lokasampykkt

Samkvaemt dkvaeedum 114. greinar i tilskipun 2001/83/EB annast opinber rannsdknarstofa eda
rannsoknarstofa sem tilnefnd er til pess, opinbera lokasampykkt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir

vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og

fram kemur i dzetlun um ahettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfeerslum a aaetlun

um ahettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aaetlun um aheettustjornun:
. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.
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begar dhzaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli avinnings/ahettu eda vegna
pess a0 mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.
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VIDAUKI III

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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YTRI ASKJA

UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

1. HEITI LYFS

Bexsero stungulyf, dreifa i afylltri sprautu
Meningdkokka B boluefni (rDNA, patta, adsogad)

2. VIRK(T) EFNI

0,5 ml skammtur inniheldur:

Raodbrigda NHBA-samrunaprotein/Nad A-protein/fHbp-samrunaprotein
Neisseria meningitidis gerd B

Bloodrungar ytri himnu (OMV) Ur Neisseria meningitidis gerd B

stofni NZ98/254 meldir sem magn heildarproteina sem innihalda PorA
P14

Adsogad 4 alhydroxid (0,5 mg AI*Y).

50/50/50 mikrégromm

25 mikrogrémm

3. HJALPAREFNI

Hjalparefni: Natriumklorid, histidin, sukrosi, vatn fyrir stungulyf.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, dreifa (0,5 ml)
1 afyllt sprauta sem inniheldur 0,5 ml af dreifu 4samt nalum
1 afyllt sprauta sem inniheldur 0,5 ml af dreifu an nala

10 afylltar sprautur sem hver inniheldur 0,5 ml af dreifu d4samt nalum
10 afylltar sprautur sem hver inniheldur 0,5 ml af dreifu 4n nala

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Eingoéngu til notkunar i vodva.

Hristid vel fyrir notkun.
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF
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8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli.
Ma ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GSK Vaccines S.r.1,
Via Fiorentina 1,
53100 Siena,

ftalia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/12/812/001
EU/1/12/812/002
EU/1/12/812/003
EU/1/12/812/004

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verio 4 rok fyrir undanpagu fra kr6fu um blindraletur.

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Bexsero stungulyf, dreifa
Meningokokka B boluefni
Til notkunar i vodva

| 2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot:

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

1 skammtur (0,5 ml)

6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Bexsero stungulyf, dreifa i afylltri sprautu
Meningokokka B boluefni (rDNA, patta, adsogad)

Lestu allan fylgisedilinn vandlega 4dur en pu eda barnid pitt fai lyfid. [ honum eru mikilvaegar
upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda hjikrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum.

- bessu boluefni hefur verid avisad til personulegra nota.

- Latid leekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Bexsero og vid hverju pad er notad
Adur en pii eda barnid f4id Bexsero

Hvernig nota & Bexsero

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Bexsero

Pakkningar og adrar upplysingar

ANl o S e

1. Upplysingar um Bexsero og vid hverju pad er notad
Bexsero er meningokokkaboluefni gerd B.
Bexsero inniheldur fjéra mismunandi peetti ar yfirbordi bakteriunnar Neisseria meningitidis gerd B.

Bexsero er gefid einstaklingum 2 manada og eldri til ad studla ad vorn gegn sjukdémum af voldum
Neisseria meningitidis bakteriunnar gerd B. Pessi bakteria getur valdid alvarlegum og stundum
lifsheettulegum sykingum eins og heilahimnuboélgu (bolgu i himnu sem umlykur heila og manu) og
blodsykingu (blodeitrun).

Boluefnid verkar med pvi ad 6rva nattirulegt varnarkerfi likamans hja bolusetta einstaklingnum. Petta
veitir vernd gegn sjikdominum.

2. Adur en byrjad er ad nota Bexsero
EKKI m4a nota Bexsero

- ef um er ad reda ofnemi fyrir virku efnunum eda einhverju 6dru innihaldsefni boluetnisins
(talin upp 1 kafla 6).

Varnadaroro og varudarreglur

Redi0 vid lekninn eda hjukrunarfreedinginn adur en pér eda barninu er gefid Bexsero:

- ef pti eda barnid erud med alvarlega sykingu asamt haum hita. Bélusetningu verdur frestad
i slikum tilvikum. Hins vegar etti ekki ad purfa ad fresta bolusetningu ef minnihattar syking
eins og kvef er til stadar, en r&did fyrst vid lekninn eda hjukrunarfraedinginn.

- ef bt eda barnid erud med dreyrasyki eda dnnur vandamal sem geta hindrad fullnaegjandi
blodstorknun, eins og medferd med blodpynningarlyfjum (segavarnarlyfjum). Redid fyrst vid
laekninn eda hjukrunarfraedinginn.

- ef pu eda barnid f4i0 medferd sem belir pann hluta dneemiskerfisins sem kallast
komplementvirkjun, t.d. med ectlizamabi. Jafnvel po pti eda barnid pitt hafid verid bolusett
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med Bexsero ert pt eda barnid pitt afram i haettu 4 a0 fa sjikdom af voldum Neisseria
meningitidis gerd B bakteria.

- hafi barnid pitt faedst fyrir timann (fyrir eda & 28 medgonguviku), sérstaklega ef barnid 4tti vid
ondunarerfidleika a0 strida skaltu segja leekninum fra pvi. Stodvun dndunar eda oregluleg 6ndun i
skamman tima getur verid algengari a fyrstu premur dogunum eftir bolusetningu hja pessum
bornum og pau geetu purft 4 sérstoku eftirliti ad halda.

- ef pu eda barnid erud med ofnaemi fyrir syklalyfinu kanamysini. Ef kanamysin er til stadar er
péttni pess i boluefninu litil. R&did fyrst vio leekninn eda hjukrunarfraedinginn ef um er ad reda
ofnemi fyrir kanamysini.

Y firlio, svimatilfinning eda onnur streitutengd viobrogd geta komid fram sem vidbrogd vid hvers kyns
nalarstungum. Latid leekninn eda hjukrunarfreedinginn vita ef slik vidbrogd hafa komid fram adur.

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun Bexsero hja einstaklingum eldri en 50 ara. Takmarkadar
upplysingar liggja fyrir um notkun Bexsero hja sjuklingum me0 langvinna sjikdoma eda med veiklad
onemi. Ef pu eda barnid erud med veiklad onami (til deemis vegna notkunar 6nemisbalandi lyfja,
HIV-sykingar eda arfgengra galla 4 nattirulegu varnarkerfi likamans) er virkni Bexsero hugsanlega
skert.

Eins og vid 4 um 61l boluefni er ekki vist ad Bexsero veiti 6llum sem bolusettir eru fullkomna vernd.

Notkun annarra lyfja samhlioa Bexsero

Latio leekninn eda hjikrunarfredinginn vita um onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda
kynnu ad verda notud eda onnur béluefni sem hafa nylega verid gefin.

Bexsero ma gefa samtimis 6llum eftirfarandi béluefnispattum: Barnaveiki, stifkrampi, frumulaus
kighosti, Haemophilus influenzae gerd B, manusott, lifrarbélga B, pneumokokkar, mislingar,
hettusott, raudir hundar, hlaupabdla og meningdkokkar A, C, W, Y. Leitid frekari upplysinga hja
leekninum eda hjukrunarfraedingi.

Vid gjof Bexsero samtimis 60rum boluefnum skal nota adskilda stungustadi.

Laknirinn eda hjukrunarfraedingurinn geeti bedid pig ad gefa barninu hitaleekkandi lyf pegar og eftir ad
Bexsero er gefid. betta dregur tir sumum aukaverkunum Bexsero.

Medganga og brjostagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rdda hja lekninum
adur en Bexsero er notad. Laeknirinn radleggur hugsanlega samt gjof Bexsero ef hatta er 4 ttsetningu
fyrir meningdkokkasykingu.

Akstur og notkun véla

Bexsero hefur engin eda 6veruleg dhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla. Hins vegar geta tilteknar
aukaverkanir sem nefndar eru i kafla 4 ,,Hugsanlegar aukaverkanir haft timabundin ahrif & heefni til
aksturs og notkunar véla.

Bexsero inniheldur natriumklério

Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem naest

natriumlaust.

3. Hvernig nota a Bexsero
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Laknir eda hjukrunarfreedingur mun gefa pér eda barninu pinu Bexsero (0,5 ml). Boluefninu verdur
sprautad i voova, yfirleitt i laeri hja ungbérnum eda i upphandlegg hja bérnum, unglingum og fullordnum.

Mikilvaegt er ad fylgja leidbeiningum leeknisins eda hjukrunarfraedingsins pannig ad pti og barnid
1jukio bolusetningarlotunni.

Ungborn 2 til S manada vio fyrsta skammt

Barnid atti fyrst ad fa tveer eda prjar frumbolusetningar og sidan vidbotarbolusetningu

(6rvunarskammt).

- Gefa skal fyrsta skammtinn 1 fyrsta lagi vid 2 manada aldur.

- Ef prjar frumbolusetningar eru gefnar, a ad lida a.m.k. einn manudur 4 milli bélusetninga.

- Ef tveer frumbolusetningar eru gefnar, eiga ad lida a.m.k. tveir manudir 4 milli bolusetninga.

- Orvunarskammtur er gefinn 4 aldrinum 12 til 15 ménada a.m.k. 6 manudum eftir sidustu
frumbolusetningu. Ef seinkun verdur skal ekki gefa boluefnid sidar en vid 24 manada aldur.

Ungborn 4 aldrinum 6 til 11 ménada vid fyrsta skammt

Ungborn 6 til 11 manada skulu fa tvaer bolusetningar og sidan vidbotarbolusetningu (Grvunarskammt).

- Lida skulu a.m.k. tveir manudir a milli hverrar bolusetningar.

- Orvunarskammtur verdur gefinn 4 60ru aldurséri a.m.k. 2 médnudum eftir ad 6nnur bolusetningin
var gefin.

Born 4 aldrinum 12 til 23 manada vid fyrsta skammt

Born & aldrinum 12 til 23 manada skulu fa tveer bolusetningar, fylgt eftir med viobotarbdlusetningu

(6rvunarskammti).

- Lida skulu a.m k. tveir manudir a milli bolusetninga.

- Orvunarskammtur verdur gefinn 12 til 23 manudum eftir seinni bolusetninguna.

Bérn 4 aldrinum 2 til 10 ara vid fyrsta skammt

Born 4 aldrinum 2 til 10 ara skulu fa tveaer bolusetningar.

- Lida skal a.m.k. einn manudur 4 milli bélusetninga.

Barnid geeti purft vidbotarbolusetningu (6rvunarskammt).

Unglingar (11 ara og eldri) og fulloronir vid fyrsta skammt

Unglingar (11 4ra og eldri) og fullordnir skulu fa tveer bolusetningar.

- Lida skal a.m.k. einn manudur 4 milli bélusetninga.

bu geetir purft vidbotarbolusetningu (6rvunarskammt).

Fulloronir 50 ara og eldri

Engar upplysingar liggja fyrir um einstaklinga 50 ara og eldri. Leitid rada hja lekninum hvort gagnlegt
sé fyrir pig ad fa Bexsero.

Leitio til leknisins eda hjukrunarfreedingins ef porf er a frekari upplysingum um Bexsero.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og 4 vid um 61l boluefni getur petta boluefni valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.
begar pér eda barninu er gefid Bexsero eru algengustu aukaverkanirnar (mjog algengar, geta komid

fram hja meira en 1 af hverjum 10 einstaklingum) sem pt1 eda barnid getid fundiod fyrir (sem var greint
fra i 6llum aldurshépum):
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- verkur/eymsli 4 stungustad, hidrodi a stungustad, hudbolga a stungustad, hersli a stungustad.
betta boluefni getur einnig valdid eftirfarandi aukaverkunum.
Ungbdérn og born (allt ad 10 ara)

Mjog algengar (geta komid fram hja meira en 1 af hverjum 10 einstaklingum): hiti (> 38°C),
lystarleysi, eymsli 4 stungustad (p.m.t. alvarleg eymsli 4 stungustad sem valda grati vio hreyfingu

a utlimi sem deelt var i), verkir i lidum, htidutbrot (born a aldrinum 12 til 23 manada) (sjaldgeef eftir
orvunarskammt), syfja, pirringur, 6venjulegur gratur, uppkost (sjaldgeef eftir drvunarskammt),
nidurgangur, héfudverkur.

Algengar (geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum): hudutbrot (ungborn og born
a aldrinum 2 til 10 ara).

Sjaldgeefar (geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum): har hiti (> 40°C), krampar
(par me0 taldir hitakrampar), purr hid, folvi (mjog sjaldgeefur eftir 6rvunarskammt).

Mjog sjaldgeefar (geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):
Kawasaki-sjukdomur sem hugsanlega fylgja einkenni eins og hiti sem varir lengur en i fimm daga,
asamt hudutbrotum a buk og stundum hudflégnun 4 hondum og fingrum, bolgnir eitlar i halsi, raud
augu, varir, hals og tunga. Utbrot med klada, hudutbrot.

Unglingar (11 ara og eldri) og fullordnir

Mjog algengar (geta komid fram hja meira en 1 af hverjum 10 einstaklingum): verkur & stungustad
sem hindrar edlileg dagleg storf, verkir i lidum og vodvum, 6gledi, almenn vanlidan, hofudverkur.

Aukaverkanir sem hafa verid tilkynntar vid notkun eftir markadssetningu lyfsins eru m.a.:

Steekkadir eitlar.

Ofnaemisviobrogd sem geta falid i sér alvarlegar bolgur i vorum, munni, halsi (sem getur valdid
kyngingarerfioleikum), 6ndunarerfidleika med 6nghljodum eda hosta, Gtbrot, medvitundarleysi og
mjog lagan bléoprysting.

Lémognun (skyndilegur vodvaslappleiki), minni svérun en venjulega eda skortur & medvitund og folvi
eda blami & htd hja ungum bérnum.

Svimatilfinning eda yfirlid.

Hudutbrot (unglingar fra 11 éra aldri og fullordnir).

Hiti (unglingar fra 11 ara aldri og fullordnir).

Vidbrogo 4 stungustad eins og umfangsmikil bdlga 4 Gtlimnum sem boluefnid var gefid i, blodrur &
eda 1 kringum stungustad og hardur hnidur 4 stungustadnum (sem getur verid til stadar lengur en einn
manud).

Odru hverju hefur verid greint fra hnakkastifleika eda 6paegilegu ljosnami (ljosfzlni) sem bendir til
mengisertingar skommu eftir bolusetningu. Pessi einkenni hafa verid veg og timabundin.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn, lyfjafreeding eda hjikrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um o6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Bexsero

Geymid boluefnid par sem born hvorki na til né sja.
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Ekki skal nota boluefnid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni og 4 merkimida afylltu
sprautunnar a eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keli (2°C — 8°C). Ma ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leiti0 rada hja
leekninum eda hjukrunarfraedingi um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota.
Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Bexsero inniheldur

Einn skammtur (0,5 ml) inniheldur:

Virku innihaldsefnin:

Radbrigda NHBA-samrunaprotein'>3 Neisseria meningitidis gerd B 50 mikroégromm
Radbrigda NadA-protein'>* Neisseria meningitidis gerd B 50 mikroégromm
Radbrigda fHbp-samrunaprotein' * Neisseria meningitidis gerd B 50 mikroégromm
Bl60rungar ytri himnu (OMV) Neisseria meningitidis gerd B 25 mikrégrémm

stofni NZ98/254 maldir sem magn heildarproteina sem innihalda PorA P1.42

! framleitt i £. coli frumum med DNA radbrigdatakni

2 adsogad 4 alhydroxid (0,5 mg Al

3 NHBA (Neisseriu heparinbindandi motefnavaki), NadA (Neisseria adhesin A),
fHbp (bindiprétein H-pattar)

Onnur innihaldsefni eru:
Natriumkl6rid, histidin, stkrosi og vatn fyrir stungulyf (sja nanari upplysingar um natrium i kafla 2).

Lysing a qtliti Bexsero og pakkningasteerdir

Bexsero er hvit 6pallysandi dreifa.

Bexero faest i afylltri sprautu med 1 skammti med eda an adskildra nala, pakkningastaerdir
med 1 eda 10.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi

GSK Vaccines S.r.l.

Via Fiorentina 1,

53100 Siena,

Italia.

Framleidoandi:

GSK Vaccines S.r.l.

Bellaria-Rosia,

53018 Sovicille (Siena),

ftalia.

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:
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Belgié/Belgique/Belgien
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA/NV
Tél/Tel: + 32 10 85 52 00

Bbbarapus
GSK Vaccines S.r.l.
Ten. +359 80018205

Ceska republika
GlaxoSmithKline s.r.o.
Tel: +42022200 11 11
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: +4536 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0)89 36044 8701
de.impfservice@gsk.com

Eesti
GSK Vaccines S.r.l.
Tel: +372 8002640

EALdda.
GlaxoSmithKline Movonpocwmn A.E.B.E
TnA: + 30210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700

es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: + 33 (0) 139 17 84 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GSK Vaccines S.r.l.
Tel.: +385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Tel: + 353 (0)1 495 5000

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.

Lietuva
GSK Vaccines S.r.l.
Tel: +370 80000334

Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA/NV
Tél/Tel: +32 10 85 52 00

Magyarorszag
GSK Vaccines S.r.1.
Tel.: +36 80088309

Malta
GSK Vaccines S.r.l.
Tel: +356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: + 47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska
GSK Services Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (22) 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos,
Lda.

Tel: + 3512141295 00

FIL.PT@gsk.com

Romaénia
GSK Vaccines S.r.l.
Tel: +40 800672524

Slovenija
GSK Vaccines S.r.l.
Tel: +386 80688869

Slovenska republika
GSK Vaccines S.r.l.
Tel: +421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy



Tel: +39 (0)45 7741 111 Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Kvnpog Sverige

GSK Vaccines S.r.1. GlaxoSmithKline AB

TnA: +357 80070017 Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

GSK Vaccines S.r.L. GSK Vaccines S.r.L.

Tel: +371 80205045 Tel: +44(0) 800 221441

customercontactuk@gsk.com
Pessi fylgisedill var sidast uppferour MM/AAAA.

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu: http://www.ema.europa.eu/

Eftirfarandi upplysingar eru einungis @tladar heilbrigdisstarfsmonnum:

Vid geymslu getur myndast fingert, beinhvitt botnfall i afylltu sprautunni sem inniheldur dreifuna.
Hrista skal afylltu sprautuna vel fyrir notkun til ad mynda einsleita dreifu.

Skyggna skal boluefnid vel med tilliti til agna og litabreytinga.

Ekki skal gefa boluefnid ef adskotahlutir eru til stadar og/eda tutlit boluefnisins er 6edlilegt. Ef tvaer

nalar af mismunandi lengd fylgja me0 i pakkningunni skal velja videigandi nal fyrir 6rugga gjof i vodva.

Ma ekki frjosa.
Ekki ma blanda Bexsero saman vid énnur boluefni i sému sprautu.

Ef samhlida gjof annarra boluefna er naudsynleg skal nota adskilda stungustadi.
Gaeta skal pess sérstaklega ad gefa boluefnid eingdngu i voova.

Leidbeiningar fyrir afylltu sprautuna

Luer Lock tengi

Haltu um holk sprautunnar, ekki i stimpilinn.

Skrafadu sprautulokid af med pvi ad sntia pvi

Stimpill rangselis.
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Forgun

Festu nalina med pvi ad tengja nalarfestinguna
vid Luer Lock tengid og snua réttsalis fjoroung
ur hring pangad til ad pu finnur ad htn laesist.

Ekki toga sprautustimpilinn ut Gr holknum. Ef
pad gerist ma ekki gefa boluefnid.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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