ANEKS 1

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Adjupanrix, zawiesina i emulsja do sporzadzania emuls;ji do wstrzykiwan

Pandemiczna szczepionka przeciw grypie (HSN1) (rozszczepiony wirion) inaktywowana, z
adiuwantem

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Po zmieszaniu, 1 dawka (0,5 ml) zawiera:

Rozszczepiony, inaktywowany wirus grypy zawierajacy antygen* odpowiadajacy:
A/VietNam/1194/2004 (H5N1) wariant szczepu (NIBRG-14) 3,75 mikrograma**

* namnazany w zarodkach kurzych
** hemaglutynina (HA)

Szczepionka odpowiada zaleceniom WHO i decyzji UE dotyczacym pandemii.

Adiuwant AS03 zawierajacy skwalen (10,69 miligrama), DL-a-tokoferol (11,86 miligrama) i
polisorbat 80 (4,86 miligrama).

Po zmieszaniu 1 fiolki zawiesiny z 1 fiolka emulsji powstaje opakowanie wielodawkowe. Liczba
dawek na fiolke patrz punkt 6.5.

Substancje pomocnicze 0 znanym dziataniu
Szczepionka zawiera 5 mikrogramow tiomersalu (patrz punkt 4.4).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Zawiesina i emulsja do sporzadzania emulsji do wstrzykiwan.
Zawiesina jest bezbarwnym, lekko opalizujacym ptynem.

Emulsja jest biatawym do zéttawego jednorodnym mlecznym ptynem.
4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Profilaktyka grypy w sytuacji oficjalnie ogltoszonej pandemii.
Szczepionka Adjupanrix powinna by¢ stosowana zgodnie z oficjalnymi zaleceniami.
4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Dorosli w wieku od 18 lat

Jedna dawka 0,5 ml w wybranym dniu.

Drugg dawke 0,5 ml nalezy poda¢ po uptywie co najmniej trzech tygodni do dwunastu miesigcy od
pierwszej dawki w celu uzyskania maksymalnej skutecznosci.




W oparciu o bardzo ograniczone dane przyjmuje si¢, ze dorosli w wieku > 80 lat mogg wymagaé
podwojnej dawki szczepionki Adjupanrix w wybranym dniu i kolejnej podwojnej dawki po co
najmniej trzech tygodniach aby wywota¢ odpowiedz immunologiczng (patrz punkt 5.1).

Dzieci i mlodziez

Dzieci w wieku od 6 miesigcy do <36 miesiecy:

Jedna dawka 0,125 ml (réwna jednej czwartej dawki dla dorostych w przeliczeniu na wstrzyknigcie)
podana w wybranym terminie. Druga dawka 0,125 ml podana po uplywie co najmniej 3 tygodni od
podania pierwszej dawki w celu uzyskania maksymalnej skutecznosci.

Dzieci 1 mtodziez w wieku od 36 miesigcy do <18 lat:

Jedna dawka 0,25 ml (rowna potowie dawki dla dorostych w przeliczeniu na wstrzyknigcie) podana w
wybranym terminie. Druga dawka 0,25 ml podana po uptywie co najmniej 3 tygodni od podania
pierwszej dawki w celu uzyskania maksymalnej skutecznosci.

Dzieci w wieku <6 miesiecy:
Nie ustalono bezpieczenstwa i skuteczno$ci stosowania szczepionki Adjupanrix u dzieci w wieku

ponizej 6 miesigcy.

Sposdéb podawania

Szczepienie nalezy wykonywac poprzez wstrzyknigcie domig$niowe.

W przypadku podawania podwdjnej dawki, kazdg dawke nalezy podawacé w przeciwlegle konczyny,
najlepiej w migsien naramienny lub w przednio-boczng cz¢$¢ uda (zaleznie od masy migénia).

Instrukcja dotyczaca przygotowania produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.
4.3 Przeciwwskazania

Wezesdniejsze wystepowanie reakcji anafilaktycznej (tzn. zagrazajacej zyciu) po ktorymkolwiek ze
sktadnikow Iub $ladowych ilo$ciach zanieczyszczen (np. biatko jaj, biatko kurze, owalbuming,
formaldehyd, siarczan gentamycyny, dezoksycholan sodu) zawartych w szczepionce. Jednak w
warunkach pandemii podanie szczepionki moze by¢ mimo wszystko wskazane, pod warunkiem ze
sprzet do resuscytacji jest fatwo dostgpny w razie potrzeby. Patrz punkt 4.4.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Podobnie jak w przypadku wszystkich szczepionek podawanych w formie iniekcji, nalezy zapewnic
mozliwo$¢ natychmiastowego leczenia i nadzoru medycznego w razie rzadko wystepujacej reakcji
anafilaktycznej po podaniu szczepionki.

Identyfikowalnos¢
W celu poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktow leczniczych nalezy czytelnie
zapisa¢ nazwe 1 numer serii podawanego produktu.

Nadwrazliwos¢

Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas podawania tej szczepionki osobom ze stwierdzong
nadwrazliwo$cig (inng niz reakcja anafilaktyczna) na substancje czynng, na ktorgkolwiek substancje
pomocniczg wymieniong w punkcie 6.1, na tiomersal i pozostatosci ( takie jak biatko jaja i biatko
kurze, albuming jaja kurzego, formaldehyd, siarczan gentamycyny i deoksycholan sodu).

Choroba wspotistniejaca
U pacjentow z cigzka chorobg przebiegajaca z goraczka lub ostrg infekcja szczepienie nalezy
przelozy¢, jesli pozwala na to sytuacja w czasie pandemii.




Matoptytkowos¢ i zaburzenia krzepnigcia

Adjupanrix nie wolno w zadnym wypadku podawaé donaczyniowo. Nie ma danych dotyczacych
podania podskornego, dlatego pracownicy ochrony zdrowia powinni oceni¢ korzysci

i potencjalne ryzyko wynikajgce z podawania szczepionki osobom ze stwierdzong matoptytkowoscia
lub innymi zaburzeniami krwi, co mogloby stanowi¢ przeciwwskazanie do podania domig¢$niowego, o
ile potencjalna korzy$¢ przewaza nad ryzykiem wystapienia krwawienia.

Ochrona
Nie ma danych dotyczacych stosowania szczepionek z adiuwantem AS03 przed lub po innych typach
szczepionek przeciw grypie przeznaczonych do stosowania prepandemicznego lub w czasie pandemii.

Odpowiedz poszczepienna u pacjentow z endogenng lub jatrogenng immunosupresjg moze by¢
ostabiona.

Ochronna odpowiedz immunologiczna moze nie wystapic¢ u wszystkich zaszczepionych (patrz punkt
5.1).

Utrata przytomnosci

Utrata przytomnosci (omdlenie) moze wystapic¢ po podaniu lub nawet przed podaniem szczepionki,
jako reakcja psychogenna na uktucie igla. Moga temu towarzyszy¢ objawy neurologiczne, takie jak
przemijajace zaburzenia widzenia, parestezje oraz toniczno-kloniczne ruchy konczyn podczas
odzyskiwania przytomnos$ci. Wazne jest zachowanie odpowiednich procedur, aby unikng¢ urazéw
podczas omdlen.

Narkolepsja
Badania epidemiologiczne dotyczgce innej szczepionki zawierajacej adiuwant AS03 (szczepionka

Pandemrix AHIN1, produkowana w tym samym miejscu wytwarzania co Adjupanrix)
przeprowadzone w kilku krajach europejskich wskazaty na wzrost ryzyka wystapienia przypadkow
narkolepsji z katapleksja lub bez katapleksji u 0so6b zaszczepionych, w poréwnaniu z osobami
niezaszczepionymi. U dzieci i mtodziezy (w wieku do 20 lat), badania te wykazaly dodatkowe 1,4 do
8 przypadkow na 100 000 oséb zaszezepionych. Dostgpne dane epidemiologiczne dotyczace 0sob
dorostych w wieku powyzej 20 lat wykazaty okoto 1 dodatkowy przypadek na 100 000 osdb
zaszczepionych. Powyzsze dane wskazujg na tendencje¢ do obnizania si¢ zwigkszonego ryzyka wraz z
wiekiem 0s6b poddawanych szczepieniu. W badaniach klinicznych nad Adjupanrix nie obserwowano
przypadkow narkolepsji, jednak badania kliniczne nie sg wystarczajace do wykrycia bardzo rzadkich
zdarzen niepozadanych o czgstosci wystepowania tak niskiej jak narkolepsja (= 1,1/100 000 osobolat).

Dzieci i mtodziez

Dane kliniczne dotyczace dzieci w wieku ponizej 6 lat, ktore otrzymaty dwie dawki szczepionki
przygotowujacej na pandemie grypy (H5N1) wskazuja na wzrost czestosci wystgpowania goraczki
(temperatura mierzona pod pacha > 38°C) po podaniu drugiej dawki. Dlatego tez u matych dzieci (np.
w wieku do okoto 6 lat) po podaniu szczepionki zaleca si¢ monitorowanie temperatury ciata i podjecie
dziatan w celu obnizenia goraczki (takich jak leczenie przeciwgoraczkowe w przypadkach
uzasadnionych klinicznie).

Zawarto$¢ sodu i potasu

Ta szczepionka zawiera mniej niz 1| mmol (23 mg) sodu na jedng dawke, to znaczy szczepionke
uznaje si¢ za ,,wolng od sodu”.

Ta szczepionka zawiera potas, mniej niz 1 mmol (39 mg) na jedng dawke, to znaczy szczepionke
uznaje si¢ za ,,wolng od potasu”.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Nie ma danych dotyczacych jednoczesnego podania Adjupanrix z innymi szczepionkami. Jesli jednak
rozwazane jest jednoczesne zastosowanie innej szczepionki, szczepienia nalezy wykonac¢ w rézne
konczyny. Trzeba zaznaczy¢, ze w takim przypadku dziatania niepozadane moga by¢ nasilone.



Odpowiedz immunologiczna moze by¢ ostabiona, jesli pacjent jest leczony lekami
immunosupresyjnymi.

Po szczepieniu przeciw grypie wystapi¢ mogg fatszywie dodatnie wyniki badan serologicznych
przeprowadzonych metodg ELISA na obecnos¢ przeciwcial przeciw ludzkiemu wirusowi niedoboru
odpornosci-1 (HIV-1), wirusowi zapalenia watroby typu C, a szczegdlnie przeciw HTLV-1. W takich
przypadkach wynik otrzymany metodg Western Blot jest negatywny. Przejsciowe wystepowanie
falszywie dodatnich wynikdw moze by¢ spowodowane obecnoscig przeciwcial IgM wytwarzanych po
podaniu szczepionki.

4.6 Wplyw na plodnos¢, ciaze i laktacje

Cigza

Aktualnie brak jest danych dotyczacych stosowania szczepionki Adjupanrix w okresie cigzy.

Szczepionka z adiuwantem AS03 zawierajaca hemaglutyning (HA) pochodzacg z wariantu szczepu
HIN1v zostata podana kobietom w kazdym trymestrze cigzy. Informacje dotyczace rozwigzania cigzy
pochodzace od wigcej niz 200 000 kobiet, ktore zostaly zaszczepione w czasie cigzy, sg obecnie
ograniczone. Nie bylo dowoddéw wskazujacych na zwigkszone ryzyko niepomys$lnego rozwigzania w
przypadku ponad 100 ciaz, ktére byty monitorowane w badaniu klinicznym.

Badania na zwierzetach przeprowadzone z zastosowaniem szczepionki Adjupanrix nie potwierdzaja
toksycznego wptywu na rozrodczo$¢ (patrz punkt 5.3).

Dane pochodzace od ci¢zarnych kobiet, ktore zaszczepiono inng inaktywowang szczepionka przeciw
grypie sezonowej bez adiuwantu nie wskazujg na wystgpowanie znieksztatcen oraz toksycznego

wplywu na ptod lub rozwdj pourodzeniowy.

Zastosowanie szczepionki Adjupanrix w czasie cigzy moze zosta¢ rozwazone, jezeli uwaza si¢ je za
konieczne, biorac pod uwagg oficjalne zalecenia.

Karmienie piersia

Adjupanrix mozna stosowa¢ w okresie laktacji.

Plodnos¢

Brak dostgpnych danych dotyczacych wptywu na ptodnosc.

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Niektore z objawow wymienionych w punkcie 4.8 ,,Dzialania niepozadane” moga mie¢ wptyw na
zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstlugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

W badaniach klinicznych oceniono czg¢stos¢ wystepowania wymienionych ponizej dziatan
niepozgdanych u okoto 5 000 pacjentéw w wieku 18 lat i starszych, ktorzy otrzymali szczepionki
przeciwko wirusowi HSN1 zawierajace szczep A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) w ilo$ci co najmniej
3,75 mikrograma HA/ASO03.

W dwoéch badaniach klinicznych oceniono czgsto$¢ wystgpowania dziatan niepozadanych u okoto 824
dzieci w wieku od 3 do <18 lat, ktore otrzymaty 0,25 ml szczepionki, dawke rowna potowie dawki dla



dorostych, zawierajacej szczep A/Indonesia/2005 (HSN1) w ilosci co najmniej 1,9 mikrograma
HA/ASO03.

W trzech badaniach klinicznych oceniono czgsto$¢ wystgpowania dziatan niepozadanych u okoto 437
dzieci w wieku od 6 do <36 miesigcy, ktore otrzymaty albo potowe dawki dla dorostych wynoszaca
0,25 ml (n=400), albo jedng czwartg dawki dla dorostych wynoszacg 0,125 ml (n=37).

Lista dziatan niepozadanych
Zglaszane dziatania niepozgdane wymienione sg wedlug czgstosci ich wystepowania, jak nastepuje:

Czestosci wystgpowania dzialan niepozadanych okreslane sg jako:
Bardzo czesto (> 1/10)

Czesto (= 1/100 do < 1/10)

Niezbyt czgsto (= 1/1 000 do < 1/100)

Rzadko (= 1/10 000 do < 1/1 000)

Bardzo rzadko (< 1/10 000)

Ponizej podane sa dziatania niepozadane zaobserwowane w badaniach klinicznych ze szczepionka
przygotowujaca na pandemi¢ grypy (wigcej informacji na temat szczepionki przygotowujace na

pandemi¢ grypy, patrz punkt 5.1).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystepowania objawy niepozadane sg wymienione
zgodnie ze zmniejszajagcym si¢ nasileniem.

Dorosli

Zgloszono nastepujace dziatania niepozadane w przeliczeniu na dawke szczepionki:

Klasyfikacja ukladow i Czestos¢ Dzialania niepozadane
narzadéw

Zaburzenia krwi i ukladu Czesto Limfadenopatia

chlonnego

Zaburzenia psychiczne Niezbyt czesto | Bezsenno$¢

Zaburzenia uktadu nerwowego | Bardzo czesto | Bol glowy

Niezbyt czesto | Zawroty glowy, senno$é, parestezje

Zaburzenia zotagdkowo- Niezbyt czgsto | Objawy ze strony zotadka i jelit (w tym
jelitowe nudnosci, biegunka, wymioty, bdl brzucha)
Zaburzenia skory i tkanki Czesto Wybroczyny w miejscu wstrzyknigcia,
podskdrnej zwickszona potliwosé
Niezbyt czesto | Swiad, wysypka
Zaburzenia mig$niowo- Bardzo czgsto | BOl migsni, bol stawow
szkieletowe i tkanki tacznej
Zaburzenia ogodlne i stany w Bardzo czesto | BAl, zaczerwienienie, obrzek i stwardnienie w
miejscu podania miejscu wstrzykniecia, zmeczenie, gorgczka
Czgsto Reakcje w miejscu wstrzyknigcia (takie jak

cieplo, $wiad), objawy grypopodobne, dreszcze

Niezbyt czgsto | Zte samopoczucie

Dzieci i mlodziez
Zglaszano nast¢pujace dzialania niepozadane w przeliczeniu na dawke szczepionki:

Dzieci w wieku od 6 do <36 miesiecy




Dane dla tej grupy wiekowej pochodzg ze zbiorczych danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania
uzyskanych z 3 badan (D-PAN-H5N1-013, Q-PAN-H5N1-021 i Q-PAN-H5N1-023).

od 6 do <36 (miesiecy)

Klasyfikacja ukladow i Czestosé Dzialania niepozadane

narzadow

Zaburzenia metabolizmu
i odzywiania

Bardzo czesto

Zmniejszony apetyt

Zaburzenia psychiczne

Bardzo czesto

Drazliwo$¢/Marudnos$¢

Zaburzenia uktadu nerwowego

Bardzo czesto

Sennos¢

Zaburzenia zotadkowo-jelitowe

Bardzo czesto

Objawy ze strony zotadka i jelit
(takie jak biegunka i wymioty)

miejscu podania

Zaburzenia skory i tkanki Niezbyt czesto Wysypka/Wysypka plamista
podskorne;j

Niezbyt czgsto Pokrzywka
Zaburzenia ogodlne i stany w Bardzo czgsto ! Goraczka (>38,0°C)

Bardzo czesto

Bo6l w miejscu wstrzyknigcia

Czesto

Zaczerwienienie w migjscu
wstrzykniecia

Czesto Obrzek w miejscu wstrzyknigcia

Niezbyt czesto Stwardnienie w miejscu
wstrzykniecia

Niezbyt czgsto Strup w miejscu wstrzyknigcia

Niezbyt czesto Obrzek twarzy

Niezbyt czgsto Zasinienie w miejscu
wstrzykniecia

Niezbyt czesto Wykwit skdrny w miejscu
wstrzyknigcia

Niezbyt czesto Guzek w migjscu szczepienia

! Gorgczka wystegpowata z wickszg czestoscig po podaniu drugiej dawki w poréwnaniu z dawka pierwsza w

kazdej grupie wiekowe;j.

Dzieci w wieku od 36 miesiecy do <18 lat

Dane dla tej grupy wiekowej pochodza ze zbiorczych danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania
uzyskanych z 2 badan (D-PAN-H5N1-032 i Q-PAN-H5N1-021).

Klasyfikacja Czestos¢ Dzialania niepozadane
ukladow i

narzadéw 3 do <6 (lat) 6 do <18 (lat)

Zaburzenia Bardzo czgsto Niezbyt czgsto Zmniejszony apetyt
metabolizmu

1 odzywiania

Zaburzenia Bardzo czgsto Niezbyt czesto Drazliwo$¢/Marudnosé
psychiczne




Zaburzenia ukladu | Bardzo czgsto Niezbyt czesto Senno§¢
nerwowego Niezbyt czgsto | Bardzo czesto Bol glowy
N/Z Niezbyt czesto Hipoestezja
N/Z Niezbyt czgsto Zawroty glowy
N/Z Niezbyt czesto Omdlenie
N/Z Niezbyt czgsto Drzenie
Zaburzenia Czesto Objawy ze strony zotadka i jelit
zotadkowo-jelitowe (takie jak nudnosci, biegunka,
wymioty I bol brzucha)
Zaburzenia skory i Niezbyt czgsto Wysypka
tkanki podskorne;j N/Z Czesto Nadmierna potliwo$¢
N/Z Niezbyt czesto Wrzod skory
Zaburzenia Niezbyt czgsto | Bardzo czesto Bol migéni
mie$niowo-
szkieletowe i tkanki | N/Z Niezbyt czesto Sztywno$¢ migsniowo-szkieletowa
tacznej
N/Z Bardzo czgsto Bdl stawow
Zaburzenia ogodlne i Bardzo czgsto B4l w miejscu wstrzyknigcia
stany w miejscu Czesto! Goraczka (>38,0°C)
podania Czesto Zaczerwienienie w miejscu
wstrzyknigcia
Czesto Obrzek w miejscu wstrzyknigcia
Niezbyt czgsto | Bardzo czgsto Zmeczenie
Niezbyt czgsto | Czesto Dreszcze
Niezbyt czgsto | N/Z Zasinienie w miejscu wstrzyknigcia
Niezbyt czesto Swiad w miejscu wstrzyknigcia
N/Z | Niezbyt czesto Bol pod pachg

! Goraczka wystepowata z wigksza czgstoscia po podaniu drugiej dawki w poréwnaniu z dawka pierwsza w kazdej grupie.
N/Z — nie zgtaszane

Podobne wyniki reaktogenno$ci uzyskano w badaniu klinicznym (D-PAN-HS5N1-009)
przeprowadzonym z udzialem dzieci w wieku od 3 do 51 od 6 do 9 lat; wérod dzieci uczestniczacych
w badaniu 102 dzieci otrzymato 2 dawki po 0,25 ml szczepionki Adjupanrix; w tym badaniu goragczka
wystepowata czesto, bez zwigkszenia czgstosci wystepowania po podaniu drugiej dawki szczepionki.
Ponadto zaobserwowano rowniez nastepujace dzialania niepozadane: wybroczyny w miejscu
wstrzykniecia, nasilone dreszcze i pocenie si¢. Wszystkie trzy reakcje wystepowaty czgsto.

e Monitorowanie bezpieczenstwa stosowania po wprowadzeniu do obrotu

Nie ma danych dotyczacych podawania Adjupanrix pochodzacych z monitorowania bezpieczenstwa
po wprowadzeniu do obrotu.

Szczepionka z adiuwantem AS03 zawierajaca 3.75ug HA pochodzacej z A/California/7/2009 (HIN1)

Podczas monitorowania bezpieczenstwa po wprowadzeniu do obrotu szczepionki z adiuwantem AS03
zawierajaca 3,75 ug HA otrzymanej z A/California/7/2009 (HIN1), zgtaszano nastepujace dziatania
niepozadane:

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Anafilaksja, reakcje alergiczne

Zaburzenia ukladu nerwowego
Drgawki goragczkowe

Zaburzenia skoéry i tkanki podskoérnej




Obrzek naczynioruchowy, uogdlnione reakcje skorne, pokrzywka

Tréjwalentne szczepionki stosowane w okresie miedzypandemicznym

Dodatkowo w trakcie monitorowania bezpieczenstwa stosowania sezonowych tréjwalentnych
szczepionek przeciw grypie zaobserwowano nastepujace dziatania niepozadane:

Rzadko:
Neuralgia, przej$ciowa trombocytopenia

Bardzo rzadko:

Zapalenie naczyn krwiono$nych z przejSciowym zajeciem nerek

Choroby neurologiczne, takie jak zapalenie mozgu i rdzenia kregowego, zapalenie nerwu i zespot
Guillain-Barré.

Niniejszy produkt leczniczy zawiera tiomersal (zwigzek organiczny rteci) jako srodek konserwujacy,
co moze prowadzi¢ do wystapienia reakcji nadwrazliwosci (patrz punkt 4.4).

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zgtaszania
wymienionego w zalaczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Nie zgloszono zadnego przypadku przedawkowania.

5.  WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: Szczepionki przeciw grypie, kod ATC: JO7BB02

Dzialanie farmakodynamiczne

Ponizszy paragraf zawiera wyniki badan klinicznych szczepionek przygotowujacych na pandemig
grypy.

Szczepionki przygotowujace na pandemie¢ grypy zawierajg antygeny wirusa grypy roznigce si¢ od
obecnie krazacych w Srodowisku antygenow wirusa grypy. Antygeny te mozna uznaé za ,,nowe”,
symulujace sytuacjg, w ktorej populacja docelowa, ktora ma by¢ zaszczepiona, nie miata kontaktu z
tego typu antygenem. Dane uzyskane z badan ze szczepionka przygotowujgca na pandemie¢ grypy
beda odnosi¢ sie¢ rowniez do strategii szczepienia, ktdra prawdopodobnie zostanie zastosowana w
przypadku szczepionki stosowanej w warunkach pandemii: dane kliniczne dotyczace
immunogennosci, bezpieczenstwa i reaktogennosci uzyskane dla szczepionek przygotowujacych na
pandemi¢ grypy sa istotne w odniesieniu do szczepionek, ktore bedg podawane w czasie pandemii.

Dorosli
Dorosli w wieku od 18-60 lat
W badaniach klinicznych oceniajagcych immunogennos¢ szczepionki z adiuwantem AS03 zawierajace;

3,75 pg hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) u pacjentow w wieku
18-60 lat wytwarzanie przeciwcial anty-hemaglutyninowych (anty-HA) wygladato nastepujaco:


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

Przeciwciata anty-HA Odpowiedz immunologiczna na A/Vietnam/1194/2004
Schemat 0, 21 dni Schemat 0, 6 miesiecy
(D-Pan-H5N1-002) (D-Pan-H5N1-012)
21 dni po 1. 21 dni po 2. 21 dnipo | 7dnipo2. | 21 dnipo
dawce dawce 1. dawce dawce 2. dawce
N=925 N=924 N=55 N=47 N=48
Wskaznik seroprotekcii' 44 5% 94,3% 38.2% 89,4% 89,6%
Wskaznik 42,5% 93,7% 38,2% 89,4% 89,6%
serokonwersji’
Wspotezynnik 4,1 39,8 3,1 38,2 54,2
serokonwersji’

'wskaznik seroprotekcji: odsetek 0s6b z mianem oznaczonym testem zahamowania hemaglutynacji (HI) >1:40;
2wskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktérych uzyskano ochronne
miano po szczepieniu >1:40, lub 0séb seropozytywnych przed szczepieniem, u ktoérych po szczepieniu doszio do
czterokrotnego wzrostu miana;

3wspolczynnik serokonwersji: stosunek $redniej geometrycznej miana (GMT) po szczepieniu do $redniej
geometrycznej miana (GMT) przed szczepieniem.

Po dwoch dawkach podanych w odstepach 21 dni lub 6 miesigcy, u 96,0% os6b doszto do
czterokrotnego zwigkszenia mian przeciwciat neutralizujagcych w surowicy a u 98-100% miano
wynosito przynajmniej 1:80.

Osoby biorace udziat w badaniu D-Pan-H5N1-002 obserwowano w kierunku utrzymywania si¢
odpowiedzi immunologicznej. Wskazniki seroprotekciji 6, 12, 24 1 36 miesigcy po podaniu pierwszej
dawki wygladaty nastepujgco:

Przeciwciata anty-HA Odpowiedz immunologiczna na A/Vietnam/1194/2004
6 miesigcy po 12 miesiecy po 24 miesigce po 36 miesiecy po
1. dawce 1. dawce 1. dawce 1. dawce
N=256 N=559 N=411 N=387
Wskaznik 40,2% 23,4% 16,3% 16,3%
seroprotekcji!

wskaznik seroprotekeji: odsetek 0sob z mianem oznaczonym testem zahamowania hemaglutynacji (HI) >1:40.

W badaniu klinicznym (Q-Pan-H5N1-001), w ktérym podano dwie dawki szczepionki z adiuwantem
ASO03 zawierajacej 3,75 ng hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu A/Indonesia/05/2005 w dniach 0. i
21. 140 osobom w wieku 18-60 lat wytwarzanie przeciwcial anty-hemaglutyninowych (anty-HA)

wygladato nastepujaco:
Przeciwciata anty-HA Odpowiedz immunologiczna na A/Indonesia/05/2005
Dzien 21 Dzien 42 Dzien 180

N=140 N=140 N=138
Wskaznik seroprotekcii' 45,7% 96,4% 49.3%
Wskaznik serokonwersji? 45.7% 96,4% 48.6%
Wspdtczynnik 4,7 95,3 5,2
serokonwersji’

'wskaznik seroprotekcji: odsetek 0s6b z mianem oznaczonym testem zahamowania hemaglutynacji (HI) >1:40;
Zwskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktérych uzyskano ochronne
miano po szczepieniu >1:40, lub 0séb seropozytywnych przed szczepieniem, u ktorych po szczepieniu doszlo do
czterokrotnego wzrostu miana;

3wspolczynnik serokonwersji: stosunek $redniej geometrycznej miana (GMT) po szczepieniu do $redniej
geometrycznej miana (GMT) przed szczepieniem.

Czterokrotny wzrost miana przeciwciat neutralizujacych w surowicy obserwowano u 79,2% osob 21
dni po pierwszej dawce, u 95,8% 21 dni po drugiej dawce i u 87,5% 6 miesiecy po drugiej dawce.

10



W drugim badaniu 49 os6b w wieku 18—60 lat otrzymato dwie dawki szczepionki z adiuwantem AS03
zawierajacej 3,75 ug hemaglutyniny (HA) pochodzacej ze szczepu A/Indonesia/05/2005 w dniach 0 i
21. W dniu 42 wskaznik serokonwersji dla przeciwciat anty-HA wynosit 98%, seroprotekcja wystapita
u wszystkich uczestnikow badania, a wspotczynnik serokonwersji wynosit 88,6. Dodatkowo u
wszystkich os6b miano przeciwcial neutralizujgcych wynosito co najmniej 1:80.

Reakcije krzyzowe wywolywane przez szczepionke z adiuwantem AS03, zawierajaca 3,75 ug
hemaglutyniny (HA) pochodzacej ze szczepu A/Vietnam/1194/2004 (H5N1)

Wytwarzanie przeciwcial anty-HA przeciw A/Indonesia/05/2005 po podaniu szczepionki z
adiuwantem ASO03 zawierajacej 3,75 pg hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu
A/Vietnam/1194/2004 byto nastepujgce:

Przeciwciata anty-HA A/Indonesia/5/2005

Schemat 0, 21 dni Schemat 0, 6 miesiecy

(D-Pan-H5N1-002) (D-Pan-H5N1-012)

21 dni po 2. dawce 7 dni po 2. dawce 21. dni po 2. dawce

N=924 N=47 N=48

Wskaznik 50,2% 74,5% 83,3%
seroprotekcji*!
Wskaznik 50,2% 74,5% 83,3%
serokonwersji’
Wspdtczynnik 4,9 12,9 18,5
serokonwersji’

* anty-HA >1:40

! wskaznik seroprotekcji: odsetek 0s6b z mianem oznaczonym testem zahamowania hemaglutynacji (HI) >1:40;
2 wskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktorych uzyskano ochronne
miano po szczepieniu >1:40, lub 0s6b seropozytywnych przed szczepieniem, u ktérych po szczepieniu doszto do
czterokrotnego wzrostu miana;

3 wspotezynnik serokonwersji: stosunek $redniej geometrycznej miana (GMT) po szczepieniu do $redniej
geometrycznej miana (GMT) przed szczepieniem.

Czterokrotny wzrost mian przeciwcial neutralizujgcych przeciw A/Indonesia/5/2005 w surowicy
uzyskano u ponad 90% os6b po podaniu dwoch dawek, niezaleznie od schematu podawania. Po
dwoch dawkach podanych w odstepie 6 miesigey u wszystkich 0os6b wystepowaty miana nie nizsze niz
1:80.

Osoby biorace udziat w badaniu D-Pan-H5N1-002 byly obserwowane pod katem utrzymywania si¢
przeciwciat anty-HA przeciw A/Indonesia/5/2005. Wskazniki seroprotekcji wynosity 2,2%, 4,7%,
2,4% oraz 7,8% odpowiednio w miesigcach 6, 12, 24 oraz 36.

W innym badaniu (D-Pan-H5N1-007), do ktorego wlaczono 50 osob w wieku 18-60 lat, wskazniki
seroprotekcji dla przeciwciat anty-HA 21 dni po podaniu drugiej dawki szczepionki z adiuwantem
ASO03 zawierajacej 3,75 ng hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu A/Vietnam/1194/2004 wyniosty
20% dla szczepu A/Indonesia/5/2005, dla szczepu A/Anhui/01/2005 — 35%, a dla szczepu
A/Turkey/Turkey/1/2005 — 60%.

Reakcja krzyzowa wywolana przez szczepionke z adiuwantem AS03 zawierajaca 3.75 ug
hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu A/Indonesia/05/2005 (H5N1)

Po podaniu 140 uczestnikom badania w wieku 18—60 lat dwoch dawek szczepionki z adiuwantem
ASO03 zawierajacej 3,75 pug hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu A/Indonesia/05/2005 w dniach 0 i
21 uzyskano nast¢pujace miana przeciwciat anty-HA w stosunku do szczepu A/Vietnam/1194/2004:

Przeciwciata anty-HA Odpowiedz immunologiczna na A/Vietnam/1194/2004

Dzien 21 Dzien 42

1"



N=140 N=140
Wskaznik seroprotekcji! 15% 59,3%
Wskaznik serokonwersji 2 12,1% 56,4%
Wspbtczynnik serokonwersji * 1,7 6,1

! wskaznik seroprotekcji: odsetek 0s6b z mianem oznaczonym testem zahamowania hemaglutynacji (HI) >1:40;
2 wskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktorych uzyskano ochronne
miano po szczepieniu >1:40, lub 0s6b seropozytywnych przed szczepieniem, u ktérych po szczepieniu doszto do
czterokrotnego wzrostu miana;

3 wspotezynnik serokonwersji: stosunek $redniej geometrycznej miana (GMT) po szczepieniu do $redniej
geometrycznej miana (GMT) przed szczepieniem.

W dniu 180 wskaznik seroprotekcji wynosit 13%.

Czterokrotny wzrost miana przeciwciat neutralizujacych przeciwko szczepowi A/Vietnam uzyskano u
49% badanych 21 dni po pierwszej dawce, u 67,3% 21 dni po drugiej dawce, a u 44,9% szes¢
miesiecy po drugiej dawce.

Schematy alternatywne

Wydtuzony odst¢p migdzy dawkami byt przedmiotem badania D-H5N1-012, w ktorym grupie oséb w
wieku od 18 do 60 lat podano dwie dawki szczepionki Adjupanrix w odstgpie 6 miesiecy lub 12
miesiecy. Dwadzie$cia jeden dni po podaniu drugiej dawki, wskaznik seroprotekcji oraz wskaznik
odpowiedzi po szczepieniu wobec A/Vietnam/1194/2004 u 0s6b zaszczepionych w odstepie 6
miesigcy wyniosty odpowiednio 89,6% i 95,7%. Dwadziescia jeden dni po podaniu drugiej dawki,
wskaznik seroprotekcji oraz wskaznik odpowiedzi po szczepieniu u 0s6b zaszczepionych w odstepie
12 miesi¢cy wyniosty odpowiednio 92% i 100%.

W badaniu tym obserwowano réwniez krzyzowa odpowiedz immunologiczng przeciw
A/Indonesia/5/2005. Dwadziescia jeden dni po podaniu drugiej dawki, wskaznik seroprotekcji oraz
wskaznik odpowiedzi po szczepieniu u 0s6b zaszczepionych w odstepie 6 miesiecy wyniosty
odpowiednio 83,3% 1 100%. Dwadziescia jeden dni po podaniu drugiej dawki, wskaznik seroprotekcji
oraz wskaznik odpowiedzi po szczepieniu u 0s6b zaszczepionych w odstepie 12 miesiecy wyniosty
odpowiednio 84% i 100%.

Podanie jednej dawki szczepionki z adiuwantem AS03 zawierajacej 3,75 pg hemaglutyniny
pochodzacej ze szczepu A/Indonesia/05/2005 po jednej lub dwoch dawkach szczepionki z
adiuwantem AS03 zawierajacej 3.75 ug hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu
A/Vietnam/1194/2004

W badaniu klinicznym (D-Pan-H5N1-012) osoby w wieku 18—60 lat otrzymaty dawke
przypominajacg szczepionki z adiuwantem AS03 zawierajacej 3,75 ug hemaglutyniny pochodzacej ze
szczepu A/Vietnam/1194/2004 Iub Indonesia/5/2005 sze$¢ miesigcy po szczepieniu pierwotnym jedng
lub dwiema dawkami szczepionki z adiuwantem AS03 zawierajacej 3,75 ug hemaglutyniny
pochodzacej ze szczepu A/Vietnam/1194/2004 odpowiednio w dniu 0 lub w dniach 01 21.
Wytwarzanie przeciwcial anty-hemaglutyninowych (anty-HA) wygladato nastepujaco:

Przeciwciala anty- Przeciw A/Vietnam 21 dni po Przeciw A/Indonesia 21 dni po
HA dawce przypominajacej A/Vietnam | dawce przypominajgcej A/Indonesia
N=46 N=49
Po szczepieniu | Po szczepieniu Po szczepieniu Po szczepieniu
pierwotnym pierwotnym pierwotnym pierwotnym
jedna dawka | dwiema dawkami jedna dawka dwiema dawkami
Wskaznik 89,6% 91,3% 98,1% 93,9%
seroprotekcji'
Wskaznik 87,5% 82,6% 98,1% 91,8%
serokonwersji po
dawce
przypominajacej’
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Wspotczynnik 29,2 11,5 55,3 45,6
serokonwersji po
dawce
przypominajacej’
! wskaznik seroprotekcji: odsetek 0séb z mianem oznaczonym testem zahamowania hemaglutynacji (HI) >1:40;
2 wskaznik serokonwersji po dawce przypominajacej: odsetek 0sob, seronegatywnych przed podaniem dawki
przypominajacej, u ktorych uzyskano ochronne miano po szczepieniu >1:40, lub 0sob seropozytywnych przed
szczepieniem przypominajacym, u ktérych po szczepieniu doszlo do czterokrotnego wzrostu miana;
3 wspotczynnik serokonwersji po dawce przypominajgcej: stosunek $redniej geometrycznej miana (GMT) po
szczepieniu przypominajacym do $redniej geometrycznej miana (GMT) przed szczepieniem przypominajacym.

Niezaleznie od tego, czy podczas szczepienia pierwotnego wykonanego 6 miesigcy wczesniej podano
jedng czy dwie dawki szczepionki, wskazniki seroprotekcji dla szczepu A/Indonesia wynosity >80%
po podaniu dawki przypominajacej szczepionki z adiuwantem AS03 zawierajacej 3,75 ug
hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu A/Vietnam/1194/2004, a wskazniki seroprotekcji dla szczepu
A/Vietnam wynosity >90% po podaniu dawki szczepionki z adiuwantem AS03 zawierajacej 3,75 pg
hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu A/Indonesia/05/2005. Wszyscy uczestnicy badania
wytworzyli przeciwciata neutralizujgce w mianie nie nizszym niz 1:80 dla kazdego ze szczepow
niezaleznie od typu hemaglutyniny zawartej w szczepionce, a takze niezaleznie od liczby uprzednio
podanych dawek szczepionki.

W innym badaniu klinicznym (D-Pan-H5N1-15) 39 osob w wieku 18—60 lat otrzymato dawke
przypominajaca szczepionki z adiuwantem AS03 zawierajacej 3,75 pg hemaglutyniny pochodzacej ze
szczepu A/Indonesia/5/2005 14 miesigcy po podaniu dwdch dawek szczepionki z adiuwantem AS03
zawierajacej 3,75 pug hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu A/Vietnam/1194/2004 w dniach 01 21.
Wskaznik seroprotekcji dla szczepu A/Indonesia oznaczony 21 dni po podaniu dawki przypominajace;j
wyniost 92% a oznaczony po 180 dniach po podaniu dawki przypominajacej wyniost 69,2%.

W innym badaniu klinicznym (D-Pan-H5N1-038%*), 387 osob w wieku od 18 do 60 lat otrzymato
jedng dawke szczepionki z adiuwantem ASO3 zawierajaca 3,75 ng HA pochodzacej z
A/Indonesia/5/2005 36 miesiecy po otrzymaniu dwoch dawek szczepionki zawierajacej HA
pochodzacej z A/Vietnam/1194/2004. Wskaznik seroprotekcji, wskaznik serokonwersji po dawce
przypominajacej oraz wspotczynnik seroprotekcji po dawce przypominajacej wobec
A/Indonesia/5/2005 21 dni po szczepieniu przypominajagcym wynosity odpowiednio 100%, 99,7%
oraz 123,8.

Osoby starsze (>60 lat)

W innym badaniu klinicznym (D-Pan-H5N1-010) 297 0s6b w wieku > 60 lat (dodatkowo wyr6zniono
podgrupy: 61-70, 71-80 i > 80 roku zycia) w dniach 0 i 21 otrzymalo pojedyncza lub podwojna dawke
szczepionki z adiuwantem ASO3 zawierajacej 3,75 pg hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1). W dniu 42 odpowiedz immunologiczna ze strony przeciwciat anty-HA
byta nastepujaca:

Przeciwciata Odpowiedz immunologiczna na A/Vietnam/1194/2004 (D42)
anty-HA
61 do 70 lat 71 do 80 lat >80 lat
Pojedyncza | Podwodjna | Pojedyncza | Podwojna | Pojedyncza | Podwdjna
dawka dawka dawka dawka dawka dawka
N=91 N=92 N=48 N=43 N=13 N=10
Wskaznik 84,6% 97,8% 87,5% 93,0% 61,5% 90,0%
seroprotekcji!
Wskaznik 74,7% 90,2% 77,1% 93,0% 38,5% 50,0%
serokonwersji’
Wspotczynnik 11,8 26,5 13,7 22,4 3,8 7,7
serokonwersji’

'wskaznik seroprotekeji: odsetek 0sob z mianem oznaczonym testem zahamowania hemaglutynacji (HI) >1:40;
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2wskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktérych uzyskano ochronne

miano po szczepieniu >1:40, lub 0s6b seropozytywnych przed szczepieniem, u ktorych po szczepieniu doszto do
czterokrotnego wzrostu miana;

3wspolczynnik serokonwersji: stosunek $redniej geometrycznej miana (GMT) po szczepieniu do $redniej
geometrycznej miana (GMT) przed szczepieniem.

Mimo, ze odpowiedz immunologiczna w 42 dniu po dwukrotnym podaniu pojedynczej dawki
szczepionki z adiuwantem ASO3 zawierajacej 3,75 pg hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) byta wystarczajaca, po dwukrotnym podaniu podwojnej dawki
obserwowano silniejsza odpowiedz immunologiczng.

Bardzo ograniczone dane pochodzgce od 0sob seronegatywnych > 80 lat zycia (N=5) wskazaty, ze
zadna z 0sob nie wytworzyta ochronnego miana przeciwciat po dwukrotnym podaniu pojedynczej
dawki szczepionki z adiuwantem ASO3 zawierajacej 3,75 pg hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1). Po dwukrotnym podaniu podwdjnej dawki szczepionki, wskaznik
seroprotekcji w dniu 42 wynosit 75%.

Osoby biorace udziat w badaniu D-Pan-H5N1-010 byly obserwowane pod katem utrzymywania si¢
odpowiedzi immunologicznej. Wskazniki seroprotekceji 6, 12 i 24 miesigce po szczepieniu byty
nastgpujace:

Przeciwciata Odpowiedz immunologiczna na A/Vietnam/1194/2004
anty-HA
6 miesigcy po 12 miesiecy po 24 miesigce po
szczepieniu szczepieniu szczepieniu
Pojedyncza | Podwojna | Pojedyncza | Podwojna | Pojedyncza | Podwdjna
dawka dawka dawka dawka dawka dawka

(N=140) (N=131) (N=86) (N=81) (N=86) (N=81)
Wskaznik 52,9% 69,5% 45,3% 44.4% 37,2% 30,9%
seroprotekcji'

'wskaznik seroprotekcji: odsetek 0sob z mianem oznaczonym testem zahamowania hemaglutynacji
(HI) >1:40.

Dodatkowo u 44,8% i 56,1% 0s6b z poszczegolnych grup doszto do czterokrotnego zwigkszenia mian
przeciwcial neutralizujacych w surowicy od dnia 0 do dnia 42 oraz u 96,6% i 100% o0s6b, miano
wynosito przynajmniej 1:80 w dniu 42.

Dwanascie i dwadzie$cia cztery miesigce po szczepieniu, miana przeciwciat neutralizujacych byty
nastgpujace:

Przeciwciata Odpowiedz immunologiczna na A/Vietnam/1194/2004
neutralizujace
W SUrowicy
12 miesiecy po szczepieniu 24 miesiace po szczepieniu
Pojedyncza Podwdjna dawka Pojedyncza Podwojna dawka
dawka N=54 dawka N=54
N=51 N=49
GMT! 274,8 272,0 391,0 382,8
Wskaznik 27,5% 27,8% 36,7% 40,7%
serokonwersji’
>1:80° 82,4% 90,7% 91,8% 100%

"'Srednie geometryczne mian;
2 4-krotny wzrost mian przeciwcial neutralizujacych w surowicy;
3% 0s0b osiggajacych miano przeciwcial neutralizujgcych w surowicy na poziomie przynajmniej 1:80.

U 297 0s6b powyzej 60. roku zycia wskazniki seroprotekcji i serokonwersji dla szczepu
A/Indonesia/5/2005 w 42. dniu od podania dwoch dawek szczepionki z adiuwantem AS03
zawierajacej 3,75 pug hemaglutyniny pochodzacej ze szczepu A/Vietnam/1194/2004 wynosity 23%, a
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wspotczynnik serokonwersji — 2,7. Miano przeciwcial neutralizujgcych nie nizsze niz 1:40 lub 1:80
uzyskano odpowiednio u 87% i 67% sposrod 87 badanych.

Osoby biorace udziat w badaniu D-Pan-H5N1-010, ktore otrzymaty pojedyncza dawke szczepionki,
byly obserwowane pod katem utrzymywania si¢ przeciwciat anty-HA przeciw A/Indonesia/5/2005.
Wskazniki seroprotekcji wynosity 16,3% oraz 4,7% odpowiednio w 12 i 24 miesigcu. Wskazniki
serokonwersji dla przeciwcial neutralizujacych przeciw A/Indonesia/5/2005 wynosity 15,7% oraz
12,2% odpowiednio w 12 i 24 miesigcu. Odsetek osob, ktore osiggnely miana przeciwciat
neutralizujgcych > 1/80 wynosit 54,9% oraz 44,9% odpowiednio w 12 i 24 miesigcu.

Dzieci i mlodziez (dzieci w wieku od 6 miesi¢cy do <18 lat)
Dzieci w wieku od 6 do <36 miesiecy

W badaniu klinicznym (Q-Pan-H5N1-023), 37 dzieciom w wieku od 6 do <36 miesiecy podano dwie
dawki szczepionki po 0,125 ml zawierajacej szczep A/Indonesia/2005 H5N1 w dniu 0 i dniu 21.

Wskazniki serokonwersji odpowiedzi immunologicznej dla przeciwciat anty-HA przeciw
homologicznemu szczepowi (A/Indonesia/05/2005) w tej grupie wiekowej w dniu 42 (21 dni po
drugiej dawce) byly nastepujace:

Przeciwciata anty-HA Odpowiedz immunologiczna na A/Indonesia/05/2005
(0,125ml)
21 dni po 2. dawce (Dzien 42)
N'=33
Wskaznik serokonwersji’ 100%
Wspbtczynnik serokonwers;ji® 168,2

!zgodnie z protokotem (ATP) kohorty immunogenno$ci;

Zwskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktérych uzyskano ochronne
miano po szczepieniu >1:40, lub 0s6b seropozytywnych przed szczepieniem, u ktérych po szczepieniu doszto do
czterokrotnego wzrostu miana;

3wspolczynnik serokonwersji: stosunek wzajemnego miana HI po szczepieniu do wzajemnego miana HI przed
szczepieniem (Dzien 0).

U dzieci w wieku od 6 do <36 miesigcy, ktore otrzymaly dawke 0,125 ml (Q-Pan HSN1-023), 100% z
nich (N=31) miato wskaznik odpowiedzi poszczepiennej dla A/Indonesia/05/2005, 96,9% (N=32)
miato wskaznik odpowiedzi poszczepiennej dla heterologicznego szczepu A/Vietnam/1194/2004 i
96,9% (N=32) miato wskaznik odpowiedzi poszczepiennej dla heterologicznego szczepu
A/duck/Bangladesh/19097/2013.

Pacjenci wlaczeni do Q-Pan-H5N1-023 byli obserwowani pod katem utrzymywania si¢ odpowiedzi
immunologicznej przeciwciat anty-HA przeciwko homologicznemu szczepowi A/Indonesia/05/2005 i
heterologicznemu A/duck/Bangladesh/19097, szczepowi A/Vietnam/1194/2004 i szczepowi
A/gyrfalcon/Washington/41088-6/2014 po 12 miesigcach. Wskaznik serokonwersji po 12 miesigcach
od podania drugiej dawki u dzieci w wieku od 6 do <36 miesigcy byly nastepujace:

Przeciwciata 0,125 ml
anty-HA
Odpowiedz Odpowiedz Odpowiedz Odpowiedz
immunologiczna immunologiczna dla | immunologiczna dla | immunologiczna
dla A/duck/Bangladesh/ | A/Vietnam/1194/200 dla
A/Indonesia/05/200 19097/2013 4 A/gyrfalcon/Was
5 hington/41088-
6/2014
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12 miesigcy po 2. 12 miesigcy po 2. 12 miesigcy po 2. 12 miesigcy po
dawce dawce dawce 2. dawce
N'=33 N'=29 N'=29 N'=29
Wskaznik 78,8% 20,7% 27,6% 0%
serokonwersji’

'zgodnie z protokotem (ATP) kohorty immunogennoéci w Dniu 385 (przetrwanie);
2wskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktorych uzyskano ochronne

miano po szczepieniu >1:40, lub 0séb seropozytywnych przed szczepieniem, u ktoérych po szczepieniu doszio do
czterokrotnego wzrostu miana.

W przypadku badania Q-PAN-H5N1-023, po szczepieniu podstawowym dwiema dawkami 0,125 ml
zawierajacymi szczep A/Indonesia/2005 (H5N1), podano jedng dawke przypominajaca tej samej
szczepionki Q-HS5N1 w 12. miesigcu. OdpowiedZz immunologiczna anty-HA przeciwko
A/Indonesia/05/2005 byta oceniana 7 dni po dawce przypominajacej. Wskazniki serokonwersji sa

nastgpujace:
Przeciwciata 0,125 ml
anty-HA
Odpowiedz Odpowiedz Odpowiedz Odpowiedz
immunologiczna immunologiczna immunologiczna immunologiczna
dla dla dla dla
A/Indonesia/05/2 | A/duck/Bangladesh | A/Vietnam/1194/20 | A/gyrfalcon/Washi
005 /19097/2013 04 ngton/41088-
6/2014
7 dni po dawce 7 dni po dawce 7 dni po dawce 7 dni po dawce
przypominajacej przypominajacej przypominajacej przypominajacej
N'=33 N!'=29 N!'=29 N'=29
Wskaznik 100% 100% 100% 51.7%
serokonwersji’

'zgodnie z protokotem (ATP) kohorty immunogenno$ci w Dniu 392 po podaniu dawki przypominajgcej;
2wskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktorych uzyskano ochronne
miano po szczepieniu >1:40, lub 0séb seropozytywnych przed szczepieniem, u ktoérych po szczepieniu doszio do
czterokrotnego wzrostu miana.

Dzieci od 36 miesiecy do < 18 lat

W badaniu klinicznym (D-Pan-H5N1-032), 312 dzieciom w wieku od 3 do <18 lat podano dwie dawki
0,25 ml zawierajace szczep A/Indonesia/2005 HSN1 w dniu 0 i 21. Ponizszy wynik przedstawiono dla
grupy, w ktorej pacjenci otrzymali 2 dawki (D0, D21) HSN1 Indonesia i 1 dawke przypominajgca
(D182) H5N1 Turkey (1.9ug HA + AS03g), 1 dawke (D364) Havrix. Dzwadziescia jeden dni po
podaniu drugiej dawki (Dzien 42), odpowiedzi immunologiczne pod wzgledem wskaznika
serokonwersji przeciwko szczepowi homologicznemu byty nastepujace:

Przeciwciata
anty-HA

Odpowiedz immunologiczna dla Odpowiedz immunologiczna dla
A/Indonesia/05/2005 A/Turkey/01/2005
21 dni po 2. dawce 21 dni po 2. dawce
N'=155 N'=155
3 do <10 lat 10 do < 18 lat 3 do <10 lat 10 do < 18 lat
N*=79 N*=76 N*=79 N*=76
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Wskaznik 100% 98,7% 100% 97,4%
serokonwersji’

Wspdtczynnik 118,9 78,3 36,2 21,0
serokonwersji*

'Dzien 42 kohorty ATP dla kohorty immunogennosci;

2Dzien 42 kohorty ATP dla kohorty immunogennosci dla danej kategorii wiekowej;

Swskaznik serokonwersji: odsetek 0séb, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktorych uzyskano ochronne
miano po szczepieniu >1:40, lub 0séb seropozytywnych przed szczepieniem, u ktorych po szczepieniu doszio do
czterokrotnego wzrostu miana;

4wspotczynnik serokonwersji: stosunek wzajemnego miana HI po szczepieniu do wzajemnego miana HI przed
szczepieniem (Dzien 0).

Pacjenci z badania D-Pan-H5N1-032 byli obserwowani pod katem utrzymywania si¢ odpowiedzi
immunologicznej przeciwko homologicznemu szczepowi A/Indonesia/05/2005 i heterologicznemu
szczepowi A/Turkey/01/2005 po 6 miesigcach. Wskazniki serokonwersji w Dniu 182 u dzieci w wieku
od 3 do <18 lat byly nastepujace:

Przeciwciala Odpowiedz immunologiczna dla Odpowiedz immunologiczna dla
anty-HA A/Indonesia/05/2005 A/Turkey/01/2005
Schemat 0, 21 dni Schemat 0, 21 dni
Dzien 182 Dzien 182
N'=155 N'=155
3 do<10lat 10 do < 18 lat 3 do<10lat 10 do < 18 lat

N>=79 N*=76 N*=79 N>=76
Wskaznik 83,5% 73,7% 55,7% 40,8%
serokonwersji’
Wspdtczynnik 10,2 8,1 6,2 5,1
serokonwersji*

'Dzief 42 kohorty ATP dla kohorty immunogennosci;
Dzien 42 kohorty ATP dla kohorty immunogennosci dla danej kategorii wickowej;
3wskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktorych uzyskano ochronne

miano po szczepieniu >1:40, lub 0séb seropozytywnych przed szczepieniem, u ktorych po szczepieniu doszio do
czterokrotnego wzrostu miana;

4wspotczynnik serokonwersji: stosunek wzajemnego miana HI po szczepieniu do wzajemnego miana HI przed
szczepieniem (Dzien 0).

U dzieci w wieku od 3 do <18 lat, po szczepieniu podstawowym dwiema dawkami 0,25 ml
zawierajacymi szczep A/Indonesia/2005 (H5N1), podano w 6. miesiacu jedna dawke przypominajaca
D-H5N1 zawierajacg A/Turkey/2005/HA (D-PAN-H5N1-032). Poziom immunogenno$ci po dawce
przypominajacej przeciwko A/Indonesia/05/2005 byt oceniany po 10 dniach (Dzien 192), a
utrzymywanie si¢ przeciwcial po 6 miesigcach (Dzien 364) po dawce przypominajgcej. Wskazniki
serokonwersji i wspotczynniki serokonwersji w tych punktach czasowych byly nastepujace:

Przeciwciata anty-HA Odpowiedz immunologiczna dla A/Indonesia/05/2005"
Dzief 192 N'=127
3 do<10lat 10 do < 18 lat
N*=68 N*=59
Wskaznik serokonwersji’® 100% 100%
Wspdtczynnik 142,6 94,4
serokonwersji®
Dzien 364 N°=151
3 do <10 lat 10 do < 18 lat
N*=79 N*=72
Wskaznik serokonwersji’ 100% 100%
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Wspotczynnik 42,4 30,4
serokonwersji®

"Miesigc 6 ATP kohorty immunogennosci;

“Miesigc 6 ATP kohorty immunogennosci dla konkretnej kategorii wiekowe;j;

3Miesigc 12 ATP kohorty immunogenno$ci;

“Miesigc 12 ATP kohorty immunogennosci dla danej kategorii wiekowej;

Swskaznik serokonwersji: odsetek 0sob, seronegatywnych przed szczepieniem, u ktorych uzyskano ochronne
miano po szczepieniu >1:40, lub 0s6b seropozytywnych przed szczepieniem, u ktérych po szczepieniu doszto do
czterokrotnego wzrostu miana;

Swspolczynnik serokonwersji: stosunek wzajemnego miana HI po szczepieniu do wzajemnego miana HI przed
szczepieniem (Dzien 0).

Podobne wyniki immunogennos$ci dla szczepienia podstawowego byly uzyskane w badaniu
klinicznym (D-PAN-H5N1-009) przeprowadzonym u 102 dzieci w wieku od 3 do 51 0d 6 do 9 lat,
ktore otrzymaty 2 dawki po 0,25 ml szczepionki Adjupanrix zawierajacej A/Vietnam/1194/2004. Co
wiecej badanie oceniato utrzymywanie si¢ odpowiedzi immunologicznej przeciwko homologicznemu
szczepowi A/Vietnam/1194/2004 do 24 miesi¢cy po drugiej dawce. Wskaznik serokonwersji wyniost
38,3% dla dzieci w wieku 3-5 lat i 22,9% dla dzieci w wieku 6-9 lat w 24. miesigcu. Zaobserwowano
rowniez reakcje krzyzowe przeciwciat przeciwko heterologicznemu szczepowi A/Indonesia/05/2005,
ktére pomimo spadku miana, utrzymywatly si¢ do 24 miesiecy po podaniu drugiej dawki.

Dane z badan nieklinicznych:

Zdolnos¢ szczepionki do indukowania odpornosci przeciw szczepom homologicznym i wariantom
heterologicznym szczepu zawartego w szczepionce oceniana byta w badaniach nieklinicznych na
modelu fretek.

Cztery grupy po 6 fretek immunizowano domig¢séniowo szczepionka z adiuwantem ASO3 zawierajgcg
hemaglutynine (HA) uzyskang z HSN1/A/Vietnam/1194/04 (NIBRG-14). Dawki 15; 5; 1,7 oraz 0,6
mikrograma HA byly stosowane w badaniu majacym na celu oceng odpornosci przeciw szczepowi
homologicznemu, natomiast dawki 15; 7,5; 3,8 oraz 1,75 mikrograma HA byty stosowane w badaniu
majacym na celu oceng odpornosci przeciw szczepowi heterologicznemu. Grupy kontrolne
obejmowaty fretki immunizowane samym adiuwantem, szczepionkg bez adiuwanta (15 mikrogramow
HA) lub roztworem chlorku sodowego z buforem fosforanowym. Fretki szczepiono w dniach 0.1 21.,
a w dniu 49. podawano im dotchawiczo $miertelng dawke wirusa HSN1/A/VietNam/1194/04 lub
szczepu heterologicznego H5SN1/A/Indonesia/5/05. Sposrod zwierzat, ktore otrzymaty szczepionke z
adiuwantem 87% 1 96% uzyskato ochrong przed $miertelng dawka odpowiednio homologicznego lub
heterologicznego wirusa. Takze wydzielanie wirusa do gornych drog oddechowych u zwierzat
zaszczepionych bylo mniejsze niz u zwierzat z grup kontrolnych, co sugeruje zmniejszenie ryzyka
jego transmisji. W grupie kontrolnej bez adiuwanta oraz w grupie z samym adiuwantem wszystkie
zwierzeta padty lub musialy by¢ poddane eutanazji w zwigzku z bardzo cigzkim stanem, w trzy do
czterech dni po zakazeniu wirusem.

Ten produkt leczniczy zostal dopuszczony do obrotu zgodnie z procedurg dopuszczenia w
wyjatkowych okolicznoS$ciach.

Oznacza to, ze z powodu ograniczen naukowych nie byto mozliwe uzyskanie petnej informacji
dotyczacej korzysci i ryzyka zwigzanych ze stosowaniem tego produktu leczniczego.
Europejska Agencja ds. Lekow dokona przegladu wszystkich dostepnych nowych informacji o
produkcie raz do roku i uzupetni ChPL, jesli to bedzie konieczne.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne
Nie dotyczy
5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne, uzyskane na podstawie konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczenstwa stosowania, toksyczno$ci po podaniu wielokrotnym, lokalnej tolerancji, wptywu na
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ptodnos¢ samic, toksycznosci dla ptodu i toksycznos$ci po urodzeniu (do konca okresu laktacji), nie
ujawniajg wystepowania szczegolnego zagrozenia dla cztowieka.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Fiolka z zawiesing:

Polisorbat 80

Oktoksynol 10

Tiomersal

Sodu chlorek (NaCl)

Disodu wodorofosforan (Na;HPO,)
Potasu diwodorofosforan (KH>PO4)
Potasu chlorek (KCl)

Magnezu chlorek (MgCl,)

Woda do wstrzykiwan

Fiolka z emulsja:

Sodu chlorek (NaCl)

Disodu wodorofosforan (Na;HPO4)
Potasu diwodorofosforan (KH,PO,)
Potasu chlorek (KCl)

Woda do wstrzykiwan

Adiuwanty patrz punkt 2.
6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne

Poniewaz nie wykonywano badan dotyczacych zgodnosci, produktu leczniczego nie wolno mieszac z
innymi lekami.

6.3 OKres waznosci

5 lat.
Po zmieszaniu szczepionke nalezy zuzy¢ w ciagu 24 godzin. Wykazano, ze szczepionka zachowuje
trwalo$¢ pod wzgledem chemicznym i fizycznym przez 24 godziny w temperaturze 25°C.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywac¢ w lodowce (2°C - 8°C).
Nie zamrazac.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed §wiattem.

W celu uzyskania informacji o warunkach przechowywania po przygotowaniu produktu leczniczego
do podania, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Jedno opakowanie zawiera:

- jedno opakowanie z 50 fiolkami (ze szkta typu I) po 2,5 ml zawiesiny z korkiem (z gumy
butylowej).

- dwa opakowania z 25 fiolkami (ze szkta typu I) po 2,5 ml emulsji z korkiem (z gumy
butylowej).
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Objetos¢ otrzymana po zmieszaniu 1 fiolki zawiesiny (2,5 ml) z 1 fiolkg emuls;ji (2,5 ml) stanowi 10
dawek szczepionki (5 ml).

6.6  Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu
leczniczego do stosowania

Na Adjupanrix sktadajg si¢ dwa opakowania:
Zawiesina: wielodawkowa fiolka zawierajgca antygen,
Emulsja: wiclodawkowa fiolka zawierajgca adiuwant.

Przed podaniem nalezy oba sktadniki zmiesza¢ ze soba.

Instrukcije dotyczace przygotowania 1 podawania szczepionki:

1.  Przed zmieszaniem obu sktadnikdéw, emulsja (adiuwant) i zawiesina (antygen) powinny
osiggng¢ temperaturg pokojowa (przez co najmniej 15 minut). Nast¢pnie nalezy wstrzgsngé
kazda z fiolek i obejrze¢ pod katem wystgpowania jakichkolwiek obcych czastek i (lub) zmian
wygladu fizycznego. W przypadku ich stwierdzenia (w tym czastek gumy pochodzacej z korka),
nie nalezy miesza¢ sktadnikow szczepionki.

2. Szczepionke nalezy zmiesza¢ poprzez pobranie, za pomocg 5 ml strzykawki, calej zawarto$ci
fiolki zawierajacej adiuwant i dodanie jej do fiolki zawierajacej antygen. Zalecane jest
dotgczenie do strzykawki igty 23G. Jednakze, w przypadku, gdy ten rodzaj igly nie jest
dostepny, moze zosta¢ wykorzystana igta 21G. W celu umozliwienia pobrania peinej objetosci,
fiolke zawierajaca adiuwant nalezy trzymac¢ w pozycji odwrocone;.

3. Po dodaniu adiuwantu do antygenu, mieszaning nalezy dobrze wstrzgsngé. Wymieszana
szczepionka ma posta¢ biatawej do zottawej jednorodnej mlecznej ptynnej emulsji. W
przypadku zaobserwowania zmian w wygladzie, nie nalezy podawac¢ szczepionki.

4. Objetos¢ Adjupanrix w fiolce po zmieszaniu wynosi co najmniej Sml. Szczepionke nalezy
podawac zgodnie z zalecanym dawkowaniem (patrz punkt 4.2)
5. Fiolke nalezy wstrzgsna¢ przed kazdym podaniem szczepionki i obejrze¢ pod katem

wystepowania jakichkolwiek obcych czastek i (lub) zmiany wygladu fizycznego. W przypadku
ich stwierdzenia (w tym czastek gumy pochodzacej z korka), nie nalezy podawac szczepionki.

6.  Kazda dawka szczepionki 0,5 ml, 0,25 ml lub 125 ml pobierana jest do strzykawki do
wstrzykiwan z odpowiednia podziatka i podawana domiesniowo. Zalecane jest dotgczenie do
strzykawki igly nie wigkszej niz 23G.

7. Po zmieszaniu nalezy zuzy¢ szczepionke w ciggu 24 godzin. Szczepionka po zmieszaniu moze
by¢ przechowywana w lodowce (2°C - 8°C) lub w temperaturze pokojowej nie przekraczajace;
25°C. Jesli zmieszana szczepionka jest przechowywana w lodéwce przed kazdym pobraniem z
fiolki powinna osiagna¢ temperature pokojowa (przez co najmniej 15 minut).

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7.  PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart, Belgia

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/09/578/001
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9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU I DATA PRZEDELUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 19 pazdziernika 2009
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 31 lipca 2019

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowa informacja o tym produkcie jest dostepna na stronie internetowej Europejskiej Agencji
ds. Lekow http://www.emea.europa.eu/.
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ANEKS IT

WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ
ORAZ WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA
ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
BEZPIECZNEGO 1 SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO

SZCZEGOLNE ZOBOWIAZANIA DO WYKONANIA PO
WPROWADZENIU DO OBROTU W SYTUACJI, GDY
POZWOLENIE NA WPROWADZENIE DO OBROTU
JEST UDZIELONE W PROCEDURZE DOPUSZCZENIA
W WYJATKOWYCH OKOLICZNOSCIACH
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A.  WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ ORAZ WYTWORCA
ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa 1 adres wytworcy biologicznej substanciji czynnej

GlaxoSmithKline Biologicals

Branch of the SmithKline Beecham Pharma GmbH & Co. KG
Zirkusstr. 40

01069 Dresden

Niemcy

Nazwa 1 adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.
rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgia

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA 1
STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na receptg.

Adjupanrix moze znalez¢ si¢ w obrocie jedynie w przypadku gdy zostata oficjalnie ogloszona przez
WHO/UE pandemia grypy, pod warunkiem, ze podmiot odpowiedzialny nalezycie uwzgledni
oficjalnie ogloszony szczep pandemiczny.

e Oficjalne zwolnienie serii

Zgodnie z artykutem 114 dyrektywy 2001/83/WE, oficjalne zwalnianie serii bedzie przeprowadzone
przez laboratorium panstwowe lub przez laboratorium wyznaczone do tego celu.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO
OBROTU

e Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedlozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym mowa w
art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i jego kolejnych aktualizacjach ogtaszanych na europejskiej
stronie internetowej dotyczacej lekow.

Poza okresem pandemii, nalezy zachowac normalng czesto$¢ oraz forme okresowych raportow o
bezpieczenstwie produktu leczniczego (PSUR), ze zwrdceniem szczeg6lnej uwagi na zdarzenia
niepozadane bedace przedmiotem specjalnego monitorowania (AESI) i mozliwe dzialania
niepozadane, zwigzane z adiuwantem. Nalezy uwzgledni¢ dane z toczacych si¢ badan, lub
faktycznego stosowania szczepoéw przygotowujacych na pandemi¢ grypy oraz wszelkie inne dane
dotyczace bezpieczenstwa zwigzane z systemem adiuwantu.

W celu skutecznego monitorowania bezpieczenstwa szczepionki Adjupanrix podczas oficjalnie

ogloszonej pandemii grypy H5N1, GSK Biologicals bedzie przygotowywac comiesigczne
uproszczone raporty PSUR wraz z podsumowaniem dystrybucji szczepionek, zgodnie z zaleceniami
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CHMP dla planow PhV dotyczacych szczepionek przeciwko grypie pandemicznej
(EMEA/359381/2009). Przygotowanie i sktadanie raportow bezpieczenstwa opisano ponize;.

Cele uproszczonego PSUR

Cele uproszczonego PSUR, wskazane przez CHMP, obejmuja nastepujgco:

o Powiadomienie organdw rejestracyjnych o AERs otrzymanych w okre§lonym z gory okresie i
mogacych mie¢ najpowazniejsze nastgpstwa dla stosunku korzysci do ryzyka podczas
pandemii;

o Zglaszanie wszelkich wstepnych obaw dotyczacych bezpieczenstwa i traktowanie ich

priorytetowo do dalszej oceny w ciggu odpowiednich ram czasowych.

Czestos¢ skladania

- Czas liczy si¢ od pierwszego poniedziatku po dostawie pierwszej serii szczepionki.

- Zamknigcie pierwszego okresu zbierania danych (data lock-point) nastgpi 28 dni
pozniej.

- Z%ozenie raportu nastgpi nie pdzniej niz w dniu 43 (15 dni po zamknigciu pierwszego okresu
zbierania danych (data lock-point)), zgodnie z ustaleniami z Europejska Agencja Lekow (EMA)
podczas pandemii grypy HINI, poniewaz dzien 14 po zamknigciu pierwszego okresu zbierania
danych (data lock-point) zawsze wypada w niedziele.

- Raporty beda sktadane co miesigc przez pierwszych 6 miesigcy pandemii.

- Cykliczno$¢ sktadania raportow bedzie weryfikowana przez GSK Biologicals oraz (ko)-
raportera w odstgpach 6 miesiecznych.

Format uproszczonego raportu PSUR

Raport bgdzie zawierat nastgpujgce tabele ze zbiorczymi danymi przy uzyciu formatu okreslonego w
zaleceniach CHMP (EMEA/359381/2009) w kolejnosci podanej ponizej:

1. Przeglad wszystkich spontanicznych raportéw z podzialem na poszczegoélne kraje,
stratyfikowane w zalezno$ci od typu raportu (potwierdzone lub niepotwierdzone medycznie) i
cigzkosci, w okresie obejmowanym przez raport oraz tacznie.

2. Przeglad wszystkich spontanicznych zdarzen niepozadanych w podziale na Klasyfikacje
Uktadow i Narzadow (SOC), High Level Term (HLT) i Preferred Terms (PT),
stratyfikowanych w zaleznos$ci od typu raportu (potwierdzone lub niepotwierdzone
medycznie) 1 zawierajacy liczbg przypadkow $miertelnych, w okresie obejmowanym przez
raport oraz tacznie.

3. Zdarzenia niepozadane begdace przedmiotem specjalnego monitorowania (AESI)
stratyfikowane w zaleznosci od typu raportu (potwierdzone lub niepotwierdzone medycznie).
Zdarzenia te zostang zdefiniowane nastepujaco:

— Zapalenie nerwu: PT ,,zapalenie nerwu”

— Konwulsje: waski standaryzowany MedDRA query (SMQ) ,.konwulsje”

— Anafilaksja: waski SMQ ,reakcje anafilaktyczne” i waski SMQ “obrzek
naczynioruchowy”

— Zapalenie mozgu: waski SMQ ,,nieinfekcyjne zapalenie moézgu”

— Zapalenie naczyn: waski SMQ ,,zapalenie naczyn”

— Syndrom Guillain-Barré:  waski SMQ ,,Syndrom Guillain-Barré” (PTs ‘Przewlekta
zapalna poliradikuloneuropatia demielinizacyjna’ i
‘Polineuropatia demielinizacyjna’ zostang zestawione w
kategorii “Demielinizacja’)
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Demielinizacja : waski SMQ “demielinizacja’ (jako ze GBS jest rowniez
zawarty w tym SMQ, bedzie miato miejsce nachodzenie na
siebie liczby przypadkow w tych dwoch kategoriach)

— Porazenie Bell’a: PT ,,porazenie Bell’a”

— Narkolepsja: PT Narkolepsja; SMQ “Konwulsje”, SMQ “Uogo6lnione

napady drgawkowe po szczepieniu”, SMQ
“Zaburzenia immunologiczne/autoimmunologiczne”

— Autoimmunologiczne zapalenie watroby:

PT “Autoimmunologiczne zapalenie watroby”, SMQ
“Zaburzenia autoimmunologiczne o podtozu
immunologicznym”

— Zwigkszone st¢zenie enzymow watrobowych:

PT “Zwigkszone enzymy watrobowe”, SMQ
“Badania, oznaki I objawy zwigzane z watrobg”
Potencjalne choroby o podtozu immunologicznym: GSKMQ_ pIMD

4. Cigzkie dziatania niepozadane (SOC, HLT,PT) podzielone zgodnie z typem raportu
(medycznie potwierdzone, medycznie nie potwierdzone), na okres objgty raportem oraz
lacznie).

5. Wszystkie spontaniczne dziatania niepozadane w podziale na grupy wiekowe, wg. SOC,
HTL oraz PT, podzielone zgodnie z typem raportu (medycznie potwierdzone, medycznie nie
potwierdzone), za okres objety raportem oraz tacznie. Nalezy zastosowac nastepujacy
podziat na grupy wiekowe: < 2 lata, 2-8 lat, >9 lat i wiek nieznany.

6. Wszystkie spontaniczne dziatania niepozadane (SOC, HTL, PT) wystepujace u kobiet w
cigzy, podzielone zgodnie z typem raportu (medycznie potwierdzone, medycznie nie
potwierdzone), na okres objety raportem oraz tacznie.

Przy opracowywaniu danych beda wzigte pod uwagg nastepujace zalecenia:

Tabela 1 PSUR bedzie oparta na liczbie raportow, podczas gdy wszystkie inne tabele beda oparte
na liczbie reakcji (przedstawionych na poziomie PT, posortowanych wedtug SOC i HLT).

Wszystkie tabele beda opiera¢ si¢ na danych generycznych, nie za$ specyficznych dla produktu
przy zatozeniu, ze nazwa produktu nie zostanie podana w znacznej cz¢séci przypadkow. Dane
specyficzne dla produktu beda ocenione w ramach oceniania sygnatow.

»L.acznie” oznacza wszystkie zdarzenia niepozadane od czasu zastosowania szczepionki.

Wszystkie niepotwierdzone zdarzenia bgda tymi, ktore zostaty wprowadzone do ogdlno§wiatowe;
bazy danych bezpieczefstwa klinicznego GSK (zwanej ARGUS) do momentu zamknigcia
pierwszego okresu zbierania danych (data lock-point) . Te, ktore nie zostaty do tego momentu
wprowadzone nalezy przedstawi¢ w nastepnym uproszczonym raporcie PSUR.

“Powazny” odnosi si¢ do powagi zdarzenia przy zastosowaniu kryteriow regulacyjnych opartych
na wynikach; ta definicja bedzie stosowana we wszystkich tabelach.

Formularze CIOMS I dotyczace przypadkéw $miertelnych i raporty GBS beda dostarczane w
zatacznikach.

Zostanie przygotowane krétkie podsumowanie, w ktorym przedstawiona zostanie catkowita liczba
nowych AER od ostatniego uproszczonego raportu PSUR, a potwierdzone sygnaty i obszary
zainteresowania zostang wyrodznione, ocena sygnatu zostanie potraktowana priorytetowo (w
przypadku wielu sygnatéw) oraz zapewnione zostang odpowiednie ramy czasowe dla zlozenia petnego
raportu z oceny sygnatow.

Sygnaly dotyczacy kobiet w cigzy beda podsumowane w tabeli zawierajgcej nastgpujace elementy
danych: wiek cigzy w momencie szczepienia, wiek cigzy w momencie wystapienia zdarzenia
niepozadanego, zdarzenie niepozadane i wynik koncowy.
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Raport dotyczacy dystrybucii szczepionki:

W celu stworzenia kontekstu dla raportu PSUR, zawarte zostanie podsumowanie dotyczace
dystrybucji szczepionki, ktore bedzie dostarczato szczegdtow dotyczacych liczby dawek szczepionki
rozprowadzonych w:

1) w panstwach cztonkowskich UE w okresie zbierania danych dla poszczegdlnych serii,
ii) w panstwach cztonkowskich UE lacznie,
iii)  w pozostatych panstwach.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

. Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

¢ na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

e w razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktore moga istotnie wplyna¢ na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.

E. SZCZEGOLNE ZOBOWIAZANIA DO WYKONANIA PO WPROWADZENIU
DO OBROTU, GDY POZWOLENIE NA WPROWADZENIE DO OBROTU JEST
UDZIELONE W PROCEDURZE DOPUSZCZENIA W WYJATKOWYCH
OKOLICZNOSCIACH

To pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zostato udzielone w procedurze dopuszczenia w
wyjatkowych okolicznosciach i zgodnie z art. 14 ust. 8 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004, podmiot
odpowiedzialny wykona nastepujace czynnosci, zgodnie z okreslonym harmonogramem:

Opis Termin

W czasie pandemii, wnioskodawca bedzie gromadzit dane W oparciu o dane po rozpoczeciu
dotyczace bezpieczenstwa oraz skutecznosci kliniczne;j stosowania szczepionki, gdy pojawi
szczepionki pandemicznej i przedtozy te dane CHMP w si¢ pierwsze ognisko pandemii.
celu dokonania ich oceny.

W czasie pandemii, wnioskodawca przeprowadzi W oparciu o dane po rozpoczeciu
prospektywne badania kohortowe, jak zostato to okreslone | stosowania szczepionki, gdy pojawi
w Planie Monitorowania Dzialan Niepozadanych. sie pierwsze ognisko pandemii.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH
OPAKOWANIE ZAWIERAJACE 1 OPAKOWANIE Z 50 FIOLKAMI Z ZAWIESINA ORAZ
2 OPAKOWANIA Z 25 FIOLKAMI Z EMULSJA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Adjupanrix, zawiesina i emulsja do sporzadzania emulsji do wstrzykiwan
Pandemiczna szczepionka przeciw grypie (H5N1) (rozszczepiony wirion) inaktywowana, z
adiuwantem.

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Po zmieszaniu, 1 dawka (0,5 ml) zawiera:

Rozszczepiony, inaktywowany wirus grypy zawierajacy antygen odpowiadajacy:
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) wariant szczepu (NIBRG-14) 3,75 mikrograma®
Adiuwant AS03 sktadajacy si¢ z skwalenu, DL-a-tokoferolu i polisorbatu 80

* hemaglutynina

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Polisorbat 80

Oktoksynol 10

Tiomersal

Sodu chlorek (NaCl)

Disodu wodorofosforan (Na;HPO4)
Potasu diwodorofosforan (KH>PO4)
Potasu chlorek (KCl)

Magnezu chlorek (MgCl,)

Woda do wstrzykiwan

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Zawiesina i emulsja do sporzgdzania emulsji do wstrzykiwan

50 fiolek: zawiesina (antygen)
50 fiolek: emulsja (adiuwant)

Objetos¢ po zmieszaniu 1 fiolki zawiesiny (2,5 ml) z 1 fiolka emulsji (2,5 ml) odpowiada 10 dawkom
po 0,5 ml szczepionki

5. SPOSOB I DROGA PODANIA

Do podawania domig¢$niowego.
Przed uzyciem wstrzasngé.
Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
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6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Przed podaniem zawiesina i emulsja powinny zosta¢ zmieszane razem.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP): MM/RRRR

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w loddwce.
Nie zamrazac.
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTEQO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

Resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usungé w sposob zgodny z lokalnymi
przepisami.

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgia

12. NUMERPOZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/09/578/001

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA
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16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku podania informacji systemem Braille’a

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN

31



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH
OPAKOWANIE ZAWIERAJACE 50 FIOLEK Z ZAWIESINA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Zawiesina do sporzadzania emulsji do wstrzykiwan szczepionki Adjupanrix

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Rozszczepiony, inaktywowany wirus grypy zawierajacy antygen* odpowiadajacy:
3.75 mikrograma hamaglutyniny/dawke
*Antygen: A/VietNam/1194/2004 (HSN1) wariant szczepu (NIBRG-14)

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze:
Polisorbat 80
Oktoksynol 10
Tiomersal

Sodu chlorek

Disodu wodorofosforan
Potasu diwodorofosforan
Potasu chlorek

Magnezu chlorek

Woda do wstrzykiwan

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Zawiesina zawierajgca antygen do sporzadzania emulsji do wstrzykiwan
50 fiolek: zawiesina

2,5 ml na fiolkg.

Po zmieszaniu z emulsjg zawierajacg adiuwant: 10 dawek po 0,5 ml

5. SPOSOB I DROGA PODANIA

Do podawania domig$niowego.
Przed uzyciem wstrzasngé.
Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Zawiesing przed podaniem nalezy zmiesza¢ z emulsja zawierajaca adiuwant.
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8. TERMIN WAZNOSCI

EXP

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w loddwce.
Nie zamrazac.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTE(;O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

GSK Biologicals, Rixensart — Belgia

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/09/578/001

13. NUMER SERII

Lot

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku podania informacji systemem Braille’a

| 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

| 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH
OPAKOWANIE ZAWIERAJACE 25 FIOLEK Z EMULSJA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Emulsja do sporzadzania emulsji do wstrzykiwan szczepionki Adjupanrix

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Zawarto$¢: adiuwant AS03 sktadajacy si¢ z skwalenu (10,69 miligrama), DL-a-tokoferolu (11,86
miligrama) i polisorbatu 80 (4,86 miligrama)

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze:
Sodu chlorek

Disodu wodorofosforan
Potasu diwodorofosforan
Potasu chlorek

Woda do wstrzykiwan

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Emulsja do wstrzykiwan zawierajgca adiuwant
25 fiolek: emulsja
2,5 ml

5. SPOSOB I DROGA PODANIA

Do podawania domig¢$niowego.
Przed uzyciem wstrzasngé.
Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Emulsj¢ przed podaniem nalezy zmiesza¢ z zawiesing zawierajgcg antygen.

8. TERMIN WAZNOSCI

EXP
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w loddwce.
Nie zamrazac.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

GSK Biologicals, Rixensart - Belgia

‘ 12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/09/578/001

| 13. NUMER SERII

Lot

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku podania informacji systemem Braille’a

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZL.OWIEKA
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH
FIOLKA Z ZAWIESINA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA

Zwiesina zawierajgca antygen szczepionki Adjupanrix
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) like strain used (NIBRG-14)
im.

2. SPOSOB PODAWANIA

Przed uzyciem zmiesza¢ z emulsjg zawierajacg adiuwant.

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

Po zmieszaniu sktadnikow: zuzy¢ w ciggu 24 godzin i nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej
25°C.

Data i godzina zmieszania szczepionki:

4. NUMER SERIT

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

2,5 ml
Po zmieszaniu z emulsja zawierajaca adiuwant: 10 dawek po 0,5 ml

6. INNE

Przechowywac w temperaturze 2°C-8°C, nie zamrazac, chroni¢ od $wiatla.
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH
FIOLKA Z EMULSJA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA

Emulsja zawierajgca adiuwant szczepionki Adjupanrix
im.

2. SPOSOB PODAWANIA

Przed uzyciem zmieszaé z zawiesing zawierajacg antygen

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERIT

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

2,5 ml

6. INNE

Przechowywac¢ w temperaturze 2°C-8°C, nie zamrazac, chroni¢ od §wiatla.
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

Adjupanrix, zawiesina i emulsja do sporzadzania emulsji do wstrzykiwan
Pandemiczna szczepionka przeciw grypie (H5SN1) (rozszczepiony wirion) inaktywowana, z
adiuwantem

Nalezy uwaznie zapoznac si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem szczepionki, poniewaz
zawiera ona informacje wazne dla pacjenta.

. Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

o W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza lub pielegniarki.

. Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac¢ innym.

. Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy

niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki:

Co to jest Adjupanrix i w jakim celu si¢ ja stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem Adjupanrix
Jak stosowaé Adjupanrix

Mozliwe dziatania niepozgdane

Jak przechowywa¢ Adjupanrix

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

SNk =

1. Co to jest Adjupanrix i w jakim celu si¢ jg stosuje

Co to jest Adjupanrix i w jakim celu si¢ jg stosuje
Adjupanrix jest szczepionka przeznaczong do stosowania w profilaktyce grypy w sytuacji oficjalnie
ogloszonej pandemii.

Grypa pandemiczna jest rodzajem grypy, ktora ma miejsce w odstgpach od kilku lat do wielu
dziesiatek lat. W bardzo szybkim tempie rozprzestrzenia si¢ na catym $wiecie. Objawy grypy
pandemicznej sg podobne do tych, ktére wystepuja w czasie ,,zwyklej” grypy ,,sezonowej”, ale zwykle
przebieg choroby moze by¢ powazniejszy.

Jak dziala Adjupanrix

Po podaniu szczepionki, system obronny organizmu (uktad immunologiczny) osoby zaszczepionej
wytwarza wlasng odporno$¢ (przeciwciata) przeciwko chorobie. Zaden ze sktadnikow szczepionki nie
jest w stanie wywotac¢ grypy.

Podobnie jak w przypadku wszystkich szczepionek, moze si¢ zdarzy¢, ze Adjupanrix nie wywota
pelnej ochrony u wszystkich zaszczepionych oséb.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem Adjupanrix
Nie nalezy stosowaé¢ Adjupanrix:

o Jesli kiedykolwiek wystapila zagrazajaca zyciu reakcja alergiczna (uczuleniowa) na
ktorykolwiek skladnik tej szczepionki (wymieniony w pkt. 6) lub na inne substancje, ktore
moga wystepowaé w bardzo matych ilosciach, takie jak: biatko jaja, biatko kurze, owalbumina,
formaldehyd, siarczan gentamycyny — antybiotyk, lub dezoksycholan sodu.

- Wsrdd objawow uczulenia nalezy wymieni¢ swedzaca wysypke skorna, trudnosci w
oddychaniu, obrzgk twarzy lub jezyka.

- Jednakze w warunkach pandemii pacjent mimo wszystko moze otrzymac szczepienie, pod
warunkiem natychmiastowej dostepnosci odpowiedniego leczenia w przypadku wystapienia
reakcji uczuleniowe;j.
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W powyzszych sytuacjach Adjupanrix nie powinna zosta¢ podana.

W przypadku watpliwosci, przed zastosowaniem szczepionki nalezy skonsultowac¢ si¢ z lekarzem lub
pielggniarka.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci:
Przed przyjeciem szczepionki Adjupanrix nalezy omowié to z lekarzem lub pielegniarka:

o jesli kiedykolwiek wystapita reakcja alergiczna (uczuleniowa) inna niz zagrazajaca zZyciu na
ktorykolwiek sktadnik szczepionki Adjupanrix (wymienione w punkcie 6.), lub na tiomersal,
biatko jaja, biatko kurze, owalbuming, formaldehyd, siarczan gentamycyny (antybiotyk) lub
dezoksycholan sodu.

o jesli wystepuje powazna infekcja z wysoka goraczka (temperatura ciata powyzej 38,0°C). W
takim przypadku szczepienie zwykle zostaje przetozone do chwili wyzdrowienia. Lagodna
infekcja, taka jak np. przezigbienie, nie powinna by¢ przeciwwskazaniem do szczepienia, ale
najpierw nalezy poradzic¢ si¢ lekarza, czy Adjupanrix moze zosta¢ podana.

o jesli wystepuja zaburzenia odpornosci, poniewaz wowczas odpowiedz na szczepienie moze by¢
ostabiona.
o jesli u pacjenta ma by¢ wykonane badanie w kierunku zakazenia niektorymi wirusami. W ciggu

kilku pierwszych tygodni po szczepieniu Adjupanrix, wyniki tych badan moga nie by¢
prawidlowe. Jesli lekarz zleci wykonanie powyzszych testow, pacjent powinien go
poinformowac o szczepieniu Adjupanrix.

o jesli wystepuja problemy z krwawieniem lub siniaczeniem.

Po lub nawet przed podaniem kazdej szczepionki w postaci zastrzyku moze dojs¢ do omdlenia.
W zwigzku z tym nalezy poinformowac lekarza lub pielegniarke, jezeli u pacjenta kiedy$ wystapito
omdlenie podczas podawania zastrzyku.

Jesli wystepuje ktorykolwiek z powyzszych przypadkow (lub jesli pacjent nie jest pewien), przed
przyjeciem szczepionki Adjupanrix nalezy porozmawiac z lekarzem lub pielggniarka. W takim
przypadku szczepienie moze nie by¢ zalecane, albo moze istnie¢ koniecznos$¢ jego opdznienia.

Dzieci w wieku <6 lat

Jesli ta szczepionka jest podawana dziecku, nalezy mie¢ §wiadomos$¢, ze po podaniu drugiej dawki
dziatania niepozadane, szczegodlnie temperatura powyzej 38°C, mogg si¢ nasili¢. Dlatego tez po
podaniu kazdej dawki szczepionki wskazane jest monitorowanie temperatury i podjecie dziatan w celu
jej obnizenia (takich jak podanie paracetamolu lub innych lekéw obnizajacych goraczke).

Adjupanrix a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub pielggniarce o wszystkich przyjmowanych przez pacjenta obecnie
lub ostatnio lekach, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowaé oraz o otrzymanych ostatnio
szczepionkach.

W szczegolnosci nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub pielggniarce, jesli pacjent przechodzi terapi¢ (taka
jak leczenie kortykosteroidami lub chemioterapi¢ w przypadku nowotworow), ktora moze wptywac na
dziatanie uktadu immunologicznego. Adjupanrix moze nadal zosta¢ podana, ale odpowiedz pacjenta
na szczepionke moze by¢ ostabiona.

Adjupanrix nie powinno si¢ stosowa¢ w tym samym czasie co innych szczepionek. Jesli jednak musi
to nastgpic¢, inna szczepionka powinna zosta¢ podana w drugie rami¢. W takim przypadku wystepujace
dziatania niepozadane mogg by¢ bardziej powazne.

Ciaza i karmienie piersia
Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersig, przypuszcza ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mie¢

dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza przed zastosowaniem tej szczepionki.
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Prowadzenie pojazdow i obstuga maszyn

Niektore dziatania niepozadane wymienione w punkcie 4 ,,Mozliwe dzialania niepozadane” moga
wplywac na zdolno$¢ obstugiwania maszyn lub pojazdow. Nalezy sprawdzic jak szczepionka
Adjupanrix wptywa na pacjenta, przed rozpoczegciem tych aktywnosci.

Adjupanrix zawiera tiomersal
Szczepionka Adjupanrix zawiera tiomersal jako $rodek konserwujacy i mozliwe jest wystapienie
reakcji alergicznej. Nalezy powiadomi¢ lekarza o wszystkich wystepujacych uczuleniach.

Adjupanrix zawiera séd i potas

Adjupanrix zawiera w 1 dawce ponizej 1 mmola sodu (23 mg) i ponizej 1 mmola potasu (39 mg).

Moze by¢ uznana za produkt leczniczy praktycznie pozbawiony sodu i potasu.

3. Jak stosowaé¢ Adjupanrix

Dorosli w wieku 18 lat i starsi

o Osoby w wieku od 18 lat: pacjent otrzyma dwie dawki Adjupanrix (kazda po 0,5 ml). Druga
dawka powinna zosta¢ podana w odstepie co najmniej trzech tygodni do dwunastu miesigcy po
pierwszej dawce.

o Osoby w wieku od 80 lat: pacjent moze otrzymaé¢ dwie podwdjne dawki Adjupanrix. Pierwsze
dwa wstrzykniecia powinny zosta¢ podane wybranego dnia, a kolejne dwa najlepiej po uplywie
3 tygodni.

Dzieci w wieku od 6 do <36 miesiecy

Pacjent otrzyma dwie dawki (kazda po 0,125 ml rowna jednej czwartej dawki dla dorostych w

przeliczeniu na wstrzyknigcie) szczepionki Adjupanrix. Druga dawka powinna zosta¢ podana w

odstepie co najmniej 3 tygodni po podaniu pierwszej dawki.

Dzieci i mlodziez w wieku od 36 miesi¢cy do <18 lat

Pacjent otrzyma dwie dawki (kazda po 0,25 ml réwna polowie dawki dla dorostych w przeliczeniu na

wstrzykniecie) szczepionki Adjupanrix. Druga dawka powinna zosta¢ podana w odstgpie co najmnie;j

3 tygodni po podaniu pierwszej dawki.

Szczepionka Adjupanrix bedzie podana przez lekarza lub pielegniarke.

. Szczepionka Adjupanrix zostanie podana jako wstrzyknigcie w migsien.
J Zazwyczaj bedzie to gorna czes$¢ ramienia.
J Drugie wstrzyknigcie zostanie wykonane w przeciwlegle ramig.

W razie dalszych pytan dotyczacych stosowania szczepionki nalezy zwrocié¢ si¢ do lekarza lub
pielegniarki.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, szczepionka ta moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one
wystapia.

Po podaniu tej szczepionki mogg wystapic¢ nast¢pujace dziatania niepozadane:

Reakcje alergiczne:
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Reakcja alergiczna moze spowodowac wystgpienie niebezpiecznego spadku cisnienia krwi. Jesli nie
jest to leczone, moze prowadzi¢ do wstrzgsu. Lekarze majg Swiadomos$¢ jego wystapienia i sg
przygotowani do leczenia nagtych przypadkow.

Inne dzialania niepozadane:

Dzialania niepozadane, ktére wystapity u dorostych w wieku >18 lat

Bardzo czesto: moga dotyczy¢ wiecej niz 1 na 10 os6b

o Bol glowy

Uczucie zmg¢czenia

BOl, zaczerwienienie, obrzek lub twardy guzek w miejscu, gdzie wykonano wstrzyknigcie
Goraczka

B6l migséni, bol stawow

Czesto: moga dotyczy¢ mniej niz 1 na 10 osob

. Uczucie ciepla, $wiad lub zasinienie w miejscu, gdzie wykonano wstrzyknigcie
o Wzmozona potliwos$¢, dreszcze, objawy przypominajace grype

. Obrzek weztow chtonnych szyjnych, pachowych Iub pachwinowych

Niezbyt czesto: moga dotyczy¢ mniej niz 1 na 100 oséb
Mrowienie lub drgtwienie rak lub stop

Sennos¢

Zawroty gtowy

Biegunka, wymioty, bol brzucha, nudnos$ci

Swiad, wysypka

Ogolnie zle samopoczucie

Bezsenno$¢

Dzialania niepozadane, ktére wystapity u dzieci w wieku od 6 do <36 miesiecy

Bardzo czesto: moga wystapi¢ czesciej niz 1 na 10 dawek szczepionki
Objawy ze strony zotadka i jelit (takie jak biegunka i wymioty)
Zmniejszony apetyt

Senno§¢

Bol w miejscu wstrzyknigcia

Gorgczka

Drazliwo$¢/Marudno$é

Czesto: moga wystapié nie cze$ciej niz 1 na 10 dawek szczepionki
. Zaczerwienienie i obrzek w miejscu wstrzyknigcia

Niezbyt czesto: moga wystapic nie czesciej niz 1 na 100 dawek szczepionki
(Twardy) guzek, strup, siniak i wykwit skorny w miejscu wstrzyknigcia
Obrzek twarzy

Wysypka, w tym czerwone krosty

Pokrzywka

Dzialania niepozadane, ktore wystapity u dzieci w wieku od 3 do <6 lat

Bardzo czesto: moga wystapié czeSciej niz 1 na 10 dawek szczepionki

. Zmniejszony apetyt

o Senno$¢

o Bo6l w miejscu wstrzyknigcia
o Drazliwo$¢/Marudnosé
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Czesto: moga wystapic nie czeSciej niz 1 na 10 dawek szczepionki

o Objawy ze strony zotadka i jelit (takie jak nudnosci, biegunka, wymioty i bol brzucha)
. Goraczka

o Zaczerwienienie 1 obrzek w miejscu wstrzykniecia

Niezbyt czesto: moga wystapié nie czeSciej niz 1 na 100 dawek szczepionki
Bol glowy

Wysypka

Bol migsni

Uczucie zmeczenia

Dreszcze

Zasinienie i $wiad w miejscu wstrzykniecia

Dzialania niepozadane, ktore wystapity u dzieci w wieku do 6 do <18 lat

Bardzo czesto: moga wystapié czeSciej niz 1 na 10 dawek szczepionki

o Bol glowy

o Bol migsni

o Bol stawow

o Bol w miejscu wstrzyknigcia
. Uczucie zmeczenia

Czesto: moga wystapié nie czeSciej niz 1 na 10 dawek szczepionki

. Objawy ze strony zotadka i jelit (takie jak nudnosci, biegunka, wymioty i bol brzucha)
Nadmierna potliwo$¢

Goraczka

Zaczerwienienie i obrzgk w miejscu wstrzyknigcia

Dreszcze

Niezbyt czesto: moga wystapié nie czesciej niz 1 na 100 dawek szczepionki
Zmniegjszony apetyt
Drazliwo$¢/Marudno$é

Senno§¢

Dretwienie

Zawroty glowy

Omdlenie

Drzenie

Wysypka

Wrzéd skory

Sztywnos$¢ mig$niowo-szkieletowa
Swiad w miejscu wstrzykniecia
B¢l pod pachami

U dzieci w wieku od 3 do 9 lat obserwowano rowniez nastgpujace dzialania niepozadane: siniaki,
dreszcze 1 wzmozong potliwosc.

Dziatania niepozadane wymienione ponizej wystgpily po podaniu szczepionek zawierajacych szczep
HINI, z adiuwantem AS03. Moga one wystapi¢ rowniez po podaniu szczepionki Adjupanrix. Jezeli
wystapi ktorekolwiek z ponizszych dziatan niepozadanych, nalezy natychmiast powiedzie¢ o tym
lekarzowi lub pielegniarce.

o Reakcje alergiczne prowadzace do niebezpiecznego spadku cisnienia krwi, ktdre jesli nie sa

leczone mogg prowadzi¢ do wstrzasu. Lekarze maja swiadomo$¢, ze moze wystgpic¢ taka
reakcja i sg przygotowani do udzielenia pomocy w nagtych wypadkach
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o Drgawki
o Uogolnione reakcje skorne, w tym pokrzywka (wysypka)

Dziatania niepozadane wymienione ponizej wystepowaty w ciggu kilku dni lub tygodni po szczepieniu
szczepionkami przeciw grypie sezonowej. Moga one rowniez wystgpi¢ w przypadku stosowania
szczepionki Adjupanrix. Jesli wystapi ktorekolwiek z wymienionych ponizej dziatan niepozadanych,
nalezy natychmiast powiadomic¢ lekarza Iub pielegniarke:

Bardzo rzadko (moga dotyczy¢ mniej niz 1 na 10 000 osob):

. Problemy z mézgiem i nerwami, takie jak zapalenie centralnego uktadu nerwowego (zapalenie
mozgu i rdzenia kregowego), zapalenie nerwow lub rodzaj paralizu nazywany zespotem
Guillain-Barré.

o Zapalenie naczyn krwionosnych, ktére moze powodowaé wysypki skorne, bol koniczyn oraz
problemy z nerkami.

Rzadko (moga dotyczy¢ mniej niz 1 na 1000 oséb):
. Silny, przeszywajacy lub pulsujacy bol wzdtuz przebiegu jednego z nerwow.
. Obnizenie liczby plytek krwi. Moze to skutkowac krwawieniami lub zasinieniem.

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub pielggniarce. Dziatania niepozgdane
mozna zgtasza¢ bezposrednio do ,,krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zataczniku V.
Dzigki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywaé Adjupanrix
Szczepionke nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Przed przygotowaniem szczepionki:
Zawiesiny 1 emulsji nie nalezy stosowa¢ po uptywie terminu wazno$ci zamieszczonego na opakowaniu
zewnetrznym. Termin waznoS$ci oznacza ostatni dzien danego miesigca.

Przechowywac w lodowce (2°C — 8°C).
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.
Nie zamrazac.

Po przygotowaniu szczepionki:
Po zmieszaniu sktadnikow, szczepionke zuzy¢ w ciggu 24 godzin i nie przechowywac w temperaturze
powyzej 25°C.

Lekow nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktérych si¢ juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawartos$¢ opakowania i inne informacje
Co zawiera Adjupanrix:

o Substancja czynna
Wirus grypy (rozszczepiony), inaktywowany, zawierajacy antygen*, co odpowiada:
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) wariant szczepu (NIBRG-14) 3,75 mikrograma**
na 0,5 ml
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* namnazany w zarodkach kurzych
** wyrazone w mikrogramach hemaglutyniny

Szczepionka jest zgodna z rekomendacjami WHO oraz decyzjami UE dotyczacymi pandemii.

o Adiuwant
Szczepionka zawiera adiuwant AS03. ktory sktada si¢ z skwalenu (10,69 miligrama), DL-a-
tokoferolu (11,86 miligrama) i polisorbatu 80 (4,86 miligrama). Adiuwanty sg stosowane w celu
poprawy odpowiedzi organizmu na szczepienie.

. Inne skladniki
Innymi skladnikami szczepionki sg: polisorbat 80, oktoksynol 10, tiomersal, sodu chlorek
(NaCl), disodu wodorofosforan, potasu diwodorofosforan, potasu chlorek, magnezu chlorek,
woda do wstrzykiwan

Jak wyglada Adjupanrix i co zawiera opakowanie

Zawiesina jest bezbarwnym, lekko opalizujacym ptynem.
Emulsja jest biatawym do zéttawego jednorodnym mlecznym plynem.

Przed podaniem szczepionki obie komponenty musza zosta¢ zmieszane. Szczepionka po zmieszaniu
ma postac biatawej do zoltawej jednorodnej mlecznej ptynnej emulsji.

Jedno opakowanie Adjupanrix sklada si¢ z:
o jednego opakowania z 50 fiolkami po 2,5 ml zawiesiny (antygenu)
o dwdch opakowan z 25 fiolkami po 2,5 ml emulsji (adiuwanta)

Podmiot odpowiedzialny i wytwérca
GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

Rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgia

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji nalezy zwrocié si¢ do przedstawiciela podmiotu
odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA/NV GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tél/Tel: +32 10 85 52 00 Tel: +370 80000334

bbarapus Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA/NV
Temn. + 359 80018205 Tél/Tel: +32 10 85 52 00

Ceska republika Magyarorszag
GlaxoSmithKline s.r.o. GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +42022200 11 11 Tel.: + 36 80088309
cz.info@gsk.com

Danmark Malta

GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline Biologicals SA
TIf: + 4536 3591 00 Tel: + 356 80065004

dk-info@gsk.com

Deutschland Nederland
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GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG GlaxoSmithKline BV

Tel: + 49 (0)89 360448701 Tel: + 31 (0)33 2081100

produkt.info@gsk.com

Eesti Norge

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline AS

Tel: +372 8002640 TIf: +47 2270 20 00

E)\Gda Osterreich

GlaxoSmithKline Movorpdéocwnn A.E.B.E GlaxoSmithKline Pharma GmbH

TnA: + 30210 68 82 100 Tel: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Espaiia Polska

GlaxoSmithKline, S.A. GSK Services Sp. z 0.0.

Tel: + 34 900 202 700 Tel.: + 48 (22) 576 9000

es-ci@gsk.com

France Portugal

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tél: +33(0) 139178444 Tel: + 351214129500

diam@gsk.com FL.PT@gsk.com

Hrvatska Romania

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel.: + 385 800787089 Tel: +40 800672524

Ireland Slovenija

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel: + 353 (0)1 495 5000 Tel: + 386 80688869

island Slovenska republika

Vistor hf. GlaxoSmithKline Biologicals SA

Simi: +354 535 7000 Tel.: + 421 800500589

Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

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

Kvbmpog Sverige

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline AB

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

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Biologicals SA

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

customercontactuk@gsk.com
Data ostatniej aktualizacji ulotki:
Ten lek zostat dopuszczony do obrotu w wyjatkowych okoliczno$ciach.

Oznacza to, ze z powodu ograniczen naukowych nie byto mozliwe uzyskanie petnej informacji
dotyczacej tego leku.

46



Europejska Agencja ds. Lekow dokona przegladu wszystkich dostepnych nowych informacji o leku
raz do roku i tre$¢ tej ulotki zostanie uzupetniona, jesli to bedzie konieczne.

Inne Zrédla informacji

Szczegotowa informacja o tym leku jest dostepna na stronie internetowej Europejskiej Agencji ds.
Lekow: http://www.ema.europa.eu/

Informacje przeznaczone wytacznie dla fachowego personelu medycznego:

Na Adjupanrix sktadajg si¢ dwa opakowania:
Zawiesina: wielodawkowa fiolka zawierajaca antygen,
Emulsja: wielodawkowa fiolka zawierajaca adiuwant.

Przed podaniem obie komponenty nalezy zmieszac.

Instrukcija dotyczaca przygotowania i podawania szczepionki

1.

Przed zmieszaniem obu sktadnikéw emulsja (adiuwant) i zawiesina (antygen) powinny osiagnac
temperatur¢ pokojows (przez co najmniej 15 minut), kazdg fiolka nalezy wstrzgsna¢ i obejrzeé¢
pod katem wystgpowania jakichkolwiek obcych czastek i (lub) zmiany wygladu fizycznego. W
przypadku ich stwierdzenia (w tym czastek gumy pochodzgcej z korka), nie nalezy mieszaé
sktadnikow szczepionki.

Szczepionke nalezy zmieszaé poprzez pobranie przy pomocy 5 ml strzykawki catej zawartoSci
fiolki zawierajacej adiuwant i wstrzyknigcie jej do fiolki zawierajacej antygen. Zalecane jest
dotaczenie do strzykawki iglty 23G. Jednakze, w przypadku, gdy ten rodzaj iglty nie jest
dostepny, moze zosta¢ wykorzystana igta 21G. W celu umozliwienia pobrania peinej objetosci,
fiolke zawierajgcg adiuwant nalezy trzymac w pozycji odwrocone;.

Po dodaniu adiuwantu do antygenu, mieszaning nalezy mocno wstrzasng¢. Zmieszana
szczepionka ma postac biatawej do zottawej jednorodnej mlecznej ptynnej emulsji. W
przypadku stwierdzenia zmian w wygladzie, nie nalezy podawac¢ szczepionki.

Objetos¢ Adjupanrix w fiolce po zmieszaniu sktadnikow wynosi co najmniej 5 ml .
Szczepionke nalezy podawaé zgodnie z zalecanym dawkowaniem (patrz punkt 3 ,,Jak stosowaé
szczepionke Adjupanrix”).

Przed podaniem fiolka nalezy wstrzasnac i obejrze¢ pod katem wystepowania jakichkolwiek
obcych czastek i (lub) zmiany wygladu fizycznego. W przypadku ich stwierdzenia (w tym
czastek gumy pochodzacej z korka), nie nalezy podawaé szczepionki.

Kazda dawka szczepionki 0,5 ml lub 0,25 ml lub 0,125 ml pobierana jest do strzykawki do
wstrzykiwan z odpowiednia podziatka i podawana domigsniowo. Zalecane jest dotaczenie do
strzykawki igly nie wigkszej niz 23G.

Po zmieszaniu nalezy zuzy¢ szczepionke w ciggu 24 godzin. Szczepionka po zmieszaniu moze
by¢ przechowywana w lodowce (2°C - 8°C) lub w temperaturze pokojowej nie przekraczajacej
25°C. Jesli zmieszana szczepionka jest przechowywana w lodowce przed kazdym pobraniem z
fiolki powinna ona osiggna¢ temperature pokojowa (przez co najmniej 15 minut).

Szczepionki nie wolno podawa¢ donaczyniowo.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposéb zgodny z
lokalnymi przepisami.
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