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1. NAZOV LIEKU

Prepandrix suspenzia a emulzia na injek¢ént emulziu.

Prepandemické ockovacia latka proti chripke (H5N1) (Stiepeny viridn, inaktivovana, s adjuvantom)
2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Po zmieSani 1 davka (0,5 ml) obsahuje:

Inaktivovany, Stiepeny virus chripky obsahujci antigén” zodpovedajci:

AJIndonesia/05/2005 (H5N1), pouZity variant (PR8-IBCDC-RG2) 3,75 mikrogramu™

pomnoZeny na vajciach
hemaglutinin

Adjuvant AS03 obsahujuci skvalén (10,69 miligramu), DL-a-tokoferol (11, 86 ramu)
a polysorbat 80 (4,86 miligramu)
\&Q’

Po zmieSani obsahu injekénej liekovky so suspenziou a obsahu 1n]ekc %?ekovky s emulziou vznikne
viacdavkové balenie. Pocéet davok v jednej injekénej liekovke, pozri 6.5.

Pomocna latka so znamym G¢inkom
Ockovacia latka obsahuje 5 mikrogramov tiomersalu (poz%&& 4.4).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1. \'Q
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Suspenzia a emulzia na injeként emulzil?)
Suspenzia je bezfarebna, mierne op ujuca tekutina.
Emulzia je belava aZ Zltkasta, ho dnna mlie¢na tekutina.
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3. LIEKOVA FORMA

4. KLINICKE UDA@E

4.1 Terapeutlckg}ldlkame

Aktivna imunizacia proti virusu chripky A podtypu H5N1.

Tato indikacia ja zaloZena na Gdajoch o imunogenite ziskanych od zdravych jedincov vo veku
od 18 rokov po podani dvoch davok oc¢kovacej latky pripravenej z kmeniov podtypu H5N1 (pozri
Gast’ 5.1).

Prepandrix sa ma pouzit’ v sulade s oficialnymi odporti¢aniami.

4.2  Davkovanie a spdsob podavania

Déavkovanie

Dospeli vo veku od 18 rokov:

Jedna davka o objeme 0,5 ml sa poda vo zvolenom termine.

Druha 0,5 ml davka sa ma podat’ po uplynuti najmene;j troch tyzdiiov a najviac dvanastich mesiacov
po prvej davke, aby sa dosiahla maximalna u¢innost’.



Osobitné skupiny pacientov:

Na zaklade vel'mi obmedzenych tdajov sa zistilo, Ze u dospelych vo veku > 80 rokov mdze byt’
na dosiahnutie imunitnej odpovede potrebné podanie dvojnasobnej davky Prepandrixu vo zvolenom
termine a jej opatovné podanie po uplynuti najmenej troch tyzdiov (pozri ¢ast’ 5.1).

Uplna ockovacia schéma Prepandrixu pozostava z dvoch davok. V pripade oficialne vyhlasenej
pandémie chripky sa vSak osobam v minulosti o¢kovanym jednou alebo dvoma davkami Prepandrixu,
ktory obsahoval antigén HA odvodeny z odliSnej genetickej skupiny (,,clade®) rovnakého virusového
podtypu chripky ako kmen pandemickej chripky, moze podat’ jedna davka Adjupanrixu namiesto
dvoch davok, ktoré st potrebné u jedincov, ktori v minulosti zaockovani neboli.

Pediatricka populacia

Bezpecnost’ a G¢innost’ Prepandrixu u deti mladSich ako 3 roky a u deti a dospievajucich vo veku
od 10 do 17 rokov neboli stanovené. K dispozicii nie si Ziadne tdaje.

Dostupné Gdaje 0 bezpecnosti a imunogenite pri podavani ockovacej latky s adjuvantom AS03
obsahujucej 3,75 pug HA odvodeného z kmenia A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) ’pé'bodévam’
polovi¢nej davky rovnakej ockovacej latky (t. j. 1,875 pug HA a polovi¢né vo adjuvantu AS03)
v deni 0 a 21 u deti vo veku 3 az 9 rokov st vel'mi obmedzené. Pozri cast%!.& 48a5.1.

Spo6sob podavania ’QQQ

Imunizacia sa mé uskutocnit’ intramuskuldrnou injekciou pre e do deltového svalu alebo
anterolateralnej oblasti stehna (v zavislosti od svalovej hm

Pri podavani dvojnasobnej davky sa injekcie maju pq@SO)SObltne kazda do inej kongatiny.
Pokyny na zmieSanie lieku pred podanim, pozri @ 6.6.

4.3 Kontraindikacie QO
"
Anamnéza anafylaktickej (t. j. Zivot zujucej) reakcie na ktorukol'vek zo zloZiek alebo stopovych
mnoZstiev rezidui (na vajce a kurgCir bielkovinu, ovalbumin, formaldehyd, gentamiciniumsulfat
a deoxycholat sodny) tejto oél@h’cej latky. Pozri Casti 4.4, 4.8 a 6.1.

Imunizécia sa ma odloi{\t’{g%dincov so zavaznym horuc¢kovym ochorenim alebo s akdtnou infekciou.
4.4  Osobitné upqz}rnenia a opatrenia pri pouzivani

Opatrnost’ je potrebna pri podavani tejto ockovacej latky jedincom so znamou precitlivenost’ou (inou
ako anafylakticka reakcia) na lie¢ivo, na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1,

na tiomersal a na rezidua (na vajce a kuraciu bielkovinu, ovalbumin, formaldehyd,
gentamiciniumsulfat a deoxycholat sodny).

Tak ako u vSetkych ockovacich latok podavanych injekéne ma byt pre pripad anafylaktickej reakcie,
zriedkavo sa vyskytujucej po podani o¢kovacej latky, vzdy k okamZitej dispozicii zodpovedajuca
liecba a lekarsky dohl’ad.

Prepandrix sa nema za Ziadnych okolnosti podat’ intravendzne. Nie su k dispozicii Gdaje o pouziti
Prepandrixu subkutanne. Preto zdravotnicki pracovnici maju zhodnotit’ prinosy a mozné rizika
podania oc¢kovacej latky jedincom s trombocytopéniou alebo s akoukol'vek formou krvacavosti, ktoré
by mohli byt kontraindikaciou pre intramuskularne podanie, iba ak mozny prinos prevazi riziko
krvacania.



Nie st k dispozicii tidaje o podani o¢kovacich latok s adjuvantom AS03 pred alebo po podani inych
typov ockovacich latok proti chripke uréenych na prepandemické alebo pandemické pouZzitie.

Tvorba protilatok u pacientov s endogénnou alebo iatrogénnou imunosupresiou nemusi byt
dostatocna.

Ochranna imunitna odpoved’ sa nemusi dosiahnut’ u vSetkych ockovanych (pozri ¢ast’ 5.1).

Synkopa (strata vedomia) sa moze vyskytnit’ po, alebo dokonca pred akymkol'vek o¢kovanim ako
psychogénna odpoved’ na vpich ihlou. Mdze to byt sprevadzané viacerymi neurologickymi
symptémami ako je prechodnd vizualna porucha, parestézia a tonicko-klonické pohyby kon¢atin poc¢as
zotavovania. Je doleZité, aby sa zaviedli postupy na predchadzanie zranenia zo straty vedomia.

Epidemiologické studie tykajtce sa inej ockovacej latky s adjuvantom AS03 (Pandemrix H1N1, ktory
je tieZ vyrdbany v rovnakej prevadzke ako Prepandrix) vykonané v niekolkych eurdpskych krajinach
poukazali na zvySené riziko narkolepsie s kataplexiou alebo bez nej u ockovanych v porovnani

s nezao¢kovanymi osobami. U deti/dospievajlcich (vo veku do 20 rokov) tieto Stadie preukazali
dralsich 1,4 aZ 8 pripadov na 100 000 o¢kovanych jedincov. Dostupné epidemioloécl:(ké udaje

u dospelych starsich ako 20 rokov preukazali priblizne 1 d’alsi pripad na 100 00! ovanych
jedincov. Tieto tdaje naznacuju, ze zvysené riziko ma tendenciu klesat’ so z ucim sa vekom
Vv Case oCkovania. V sucasnosti nie su ziadne dokazy preukazujuce, ze Pr rix sa moze spajat
s rizikom narkolepsie. g\

Pediatricka populacia ’KQ

N\

Klinické udaje u deti mladSich ako 6 rokov, ktoré dostali d &kay o¢kovacej latky podavanej
v ramci pripravenosti na pandémiu alebo obsahujdcej zoq?wky virus chripky (H5N1), naznacuju
zvyseny vyskyt horucky (axilarna> 38 °C) po podani. Qu ej davky. Z toho dévodu sa u malych deti
(t. j. priblizne aZ do 6 rokov) po o¢kovani odportiéagledovanie teploty a opatrenia na znizenie horticky
(ako je liecba antipyretikami, ak sa to povaiuj\e)zé% inicky nevyhnutné).
45 Liekové a iné interakcie QO

"
Nie su k dispozicii Gdaje o subezno dani Prepandrixu s inymi o¢kovacimi latkami. Ak sa zvazi
stbezné podanie inej ockovacej la{ky, o¢kovanie sa ma vykonat’ do ré6znych koncéatin. M4 sa vziat’ do
uvahy, ze neziaduce reakcie méh’byt’ zosilnené.

Imunologicka odpoved’@%byt’ zniZena, ak sa pacient podrobuje imunosupresivne;j liecbe.

Po ockovani proti O@ke sa mozu vyskytnut’ falo$ne pozitivne vysledky sérologickych vySetreni
vyuZivajlcich metodu ELISA na detekciu protilatok proti virusu l'udskej imunitnej nedostato¢nosti-1
(HIV-1), proti virusu hepatitidy C a hlavne proti HTLV-1. V takychto pripadoch je test Western blot
negativny. Tieto prechodne falo$ne pozitivne vysledky mézu byt’ désledkom tvorby IgM vyvolanej
ockovacou latkou.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

V sucasnosti nie st dostupné tidaje o pouZziti Prepandrixu v tehotenstve.

Ockovacia latka s adjuvantom ASO03 obsahujica HA z kmenia HIN1v sa podavala Zenam v kazdom
trimestri tehotenstva. Informécie o vysledkoch u odhadovanych viac ako 200 000 Zien, ktoré boli

oc¢kované pocas tehotenstva, st v sucasnosti obmedzené. Nepreukazalo sa, Ze by sa zvysilo riziko
neziaducich uéinkov u viac ako 100 tehotenstiev, ktoré boli sledované v prospektivnej klinickej Studii.



Stadie na zvieratach s ockovacou latkou Prepandrix obsahujicou kmeti A/Vietnam/1194/2004
nepreukazali reprodukénu toxicitu (pozri ¢ast’ 5.3).

Udaje od tehotnych zien ockovanych rd6znymi inaktivovanymi sezénnymi ockovacimi latkami bez
adjuvantu nenaznacuji malformacie ani fetalnu alebo neonatalnu toxicitu.

PouZitie Prepandrixu mozno zvazit’ pocas tehotenstva, ak sa to povazuje za nevyhnutné, a vezmu sa do
uvahy oficialne odportcania.

Dojcenie

Prepandrix mozno pouzit’ u dojéiacich zien.
Fertilita

Nie st k dispozicii Ziadne Udaje o fertilite.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

.\@
Niektoré z ucinkov, ktoré su uvedené v casti 4.8 ,,Neziaduce G¢inky*, mézu kf&ﬁrvnit’ schopnost’
viest’ vozidla alebo obsluhovat stroje. ’\\'
NP
4.8 Neziaduce ucinky K@Q
Sthrn bezpeénostného profilu . O\}

Klinické Studie hodnotili vyskyt neZiaducich reakcii u pr@.ﬁne 5 000 jedincov vo veku 18 a viac
rokov, ktori dostali Prepandrix obsahujtici kmeti A/\A@am/ll94/2004 (H5N1) s najmenej

3,75 ug HA. \fb

U dospelych vo veku od 18 do 60 rokov boli @éastej Sie hlasenymi neziaducimi reakciami
po ockovani bolest’ v mieste vpichu (76,6 olest’ svalov (46,8 %), Gnava (43,6 %), bolest” hlavy
(25,3 %) a bolest’ klbov (13,5 %). JOQ

U jedincov vo veku > 60 rokov bc@?ajéastej Sie hlasenou neZiaducou reakciou po ockovani bolest’
vV mieste vpichu (32,6 %). S‘t

V klinickych Stadiach, to(?/ch jedinci (N = 201) dostali Prepandrix obsahujtci 3,75 mikrogramu
HA/ASO3 z kmena nesia/05/2005 (H5N1), boli typy a frekvencia vyskytu neziaducich reakcii
porovnatel'né s nizSig fivedenymi.

Zoznam neziaducich reakcii
Hlasené neziaduce reakcie st uvedené podla nasledujucej frekvencie:

Frekvencie su hlasené ako:

Velmi &asté (> 1/10)

Casté (> 1/100 az < 1/10)

Menej ¢asté (> 1/1 000 aZz < 1/100)
Zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000)
Velmi zriedkavé (< 1/10 000)

V ramci jednotlivych skupin frekvencii su neziaduce u¢inky usporiadané v poradi klesajlcej
zavaznosti.

Poruchy krvi a lymfatického systému
Casté: lymfadenopatia




Psychické poruchy
Menej Casté: insomnia

Poruchy nervového systému
Vel'mi Casté: bolest” hlavy
Menej Casté: parestézia, somnolencia, zavraty

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Menej Casté: gastrointestinalne priznaky (ako su hnacka, davenie, bolest’ brucha, nauzea)

Poruchy koZe a podkoZného tkaniva
Casté: ekchymdza v mieste vpichu, zvySené potenie
Menegj Casté: pruritus, vyrazka

Poruchy kostrovej a svalovej suUstavy a spojivového tkaniva
Vel'mi Gasté: artralgia, myalgia

Celkove poruchy a reakcie v mieste podania

Vel'mi ¢asté: induracia, opuch, bolest’ a zacervenanie v mieste vpichu, horacka ’é&va

Casté: triaska, ochorenie podobné chripke, reakcie v mieste vpichu (ako je p epla, pruritus)
Menej Casté: malatnost’ é\

.

N\
Nie su k dispozicii udaje z postmarketingového pozorovania ziskag@)odani Prepandrixu.

Z postmarketingovych skusenosti s o¢kovacimi latkami s a]gg&om AS03 obsahujacimi 3,75 ug HA

odvodeného z kmena A/California/7/2009 (H1N1) sa hlasi edujuce neziaduce reakcie:
Poruchy imunitného systému \"QO
Anafylaxia, alergické reakcie \fb
Poruchy nervového systému QQ
Febrilné ke QO
+Q

Poruchy koZe a podkoZného tkaniva,\(')
Angioedém, generalizované koi\@akcie, urtikéria

Okrem toho boli pri postqu&lfe ngovom pozorovani zameranom na trivalentné ockovacie latky
pouZivané v medzipandggi om obdobi hlasené nasledujlce neZiaduce reakcie:
’\@

Zriedkavé:
Neuralgia, prechodna trombocytopénia.

Vel'mi zriedkavé:
Vaskulitida s prechodnym postihnutim obli¢iek.
Neurologické poruchy ako su encefalomyelitida, neuritida a Guillainov-Barrého syndrom.

Pediatrick& populacia

Klinicka Studia (D-H5N1-009) hodnotila reaktogenitu u deti vo veku 3 aZ 5 rokov a 6 aZz 9 rokov,
ktoré dostali bud’ dve davky pre dospelého (0,5 ml), alebo dve poloviéné davky pre dospelého

(t. J. 0,25 ml) (s odstupom 21 dni) ockovacej latky podavanej v ramci pripravenosti na pandémiu
(H5N1 A/Vietnam/1194/2004 vyrobenej v Drazd’anoch, Nemecko).



Rozdielnost’ frekvencie lokadlnych a celkovych sledovanych neziaducich reakcii medzi polovi¢nymi
davkami pre dospelého a celymi davkami pre dospelého sa pozorovala po kaZdej davke. Podanie
druhej polovi¢nej davky pre dospelého alebo druhej davky pre dospelého nezvysilo reaktogenitu,

s vynimkou celkovych priznakov, ktorych vyskyt bol vyssi po druhej davke, najmé vyskyt hortacky
u deti vo veku < 6 rokov. Frekvencia neZiaducich reakcii na davku bola nasledujuca:

Neziaduce reakcie 3 -5 rokov | 6 — 9 rokov
Polovi¢na davka Cela davka Polovi¢na davka Cela davka
Induracia 9,9% 18,6 % 12,0 % 122 %
Bolest’ 48,5 % 62,9 % 68,0 % 735%
ZacCervenanie 10,9 % 19,6 % 13,0 % 6,1 %
Opuch 11,9 % 24,7 % 14,0 % 20,4 %
Horugka (> 38 °C) 4,0 % 11,3 % 20% 17,3 %
Horuc¢ka (> 39 °C)
- Frekvencia na 2,0% 52 % 0% 7,1%
davku
- Frekvencia na 3,9% 10,2 % 0% 14,3 %
jedinca . O
Ospanlivost 7.9 % 13,4 % NA | ] NA
Podrazdenost’ 7.9 % 18,6 % NA O NA
Nechutenstvo 6,9 % 16,5 % NANM NA
Triaska 1,0 % 12,4 % _@% 14,3 %
NA=nie je k dispozicii QO <

V inych klinickych skiSaniach, kde deti vo veku 6 mesiacok@% rokov dostali Prepandrix, sa
pozorovalo zvySenie frekvencie niektorych vedlajsich uéifkpVv (vratane bolesti v mieste vpichu
injekcie, zaCervenania a horti¢ky) po druhej davke u 9@\ ladSich ako 6 rokov.

Tento liek obsahuje tiomersal (organicka zlﬁéen@@mti) ako konzervaénu latku, a preto je mozné, ze
sa vyskytnu alergické reakcie (pozri ¢ast’ 4.4)0

Hl&senie podozreni na neZiaduce reakci (\

Hlasenie podozreni na neZiaduce reak¢ig=po registracii lieku je doleZité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a ri lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na nezia reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie 9

Nebol hlaseny Ziaden'fipad predavkovania.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: Oc¢kovacie latky proti chripke, ATC kod JO7BB02.

Farmakodynamické uéinky

Imunitna odpoved’ na kmer A/Indonesia/05/2005 (H5N1)

V Klinickej tudii (Q-Pan-H5N1-001), v ktorej sa dve davky ockovacej latky s adjuvantom ASO3
obsahujdcej 3,75 ug HA odvodeného z kmena A/Indonesia/05/2005 podali v 0. a 21. defi
140 jedincom vo veku 18 - 60 rokov, bola tvorba protilatok proti HA (anti-HA protilatok) nasledujuca:




anti-HA protilatky Imunitnd odpoved’ na kmen A/Indonesia/05/2005
21. den 42. dent 180. den
N =140 N = 140 N =138
Miera séroprotekcie1 45,7 % 96,4 % 49,3 %
Miera sérokonverzie® 45,7 % 96,4 % 48,6 %
Faktor sérokonverzie® 47 95,3 52

'miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hemaglutinaciu-inhibujtcich (HI) protilatok > 1:40;
’miera sérokonverzie: podiel jedincov, ktori boli pred o¢kovanim séronegativni a po o&kovani mali
titer ochrannych protilatok > 1:40, alebo ktori boli pred o¢kovanim séropozitivni a po o¢kovani mali
titer 4-nasobne zvyseny;

3faktor sérokonverzie: pomer geometrického priemeru titrov (GMT) po o&kovani a GMT pred
ockovanim.

Stvornasobne zvyseny titer sérovych neutralizaénych protilatok sa zistil u 79,2 % jedincov
dvadsatjeden dni po prvej davke, u 95,8 % dvadsat’jeden dni po druhej davke a u 87,5 % Sest’
mesiacov po druhej davke.

V druhej Studii sa 49 jedincom vo veku 18 - 60 rokov podali dve davky ockovacej#atky s adjuvantom
AS03 obsahujucej 3,75 pg HA odvodeného z kmenia A/Indonesia/05/2005 v 0. . den. Na 42. den
bola miera sérokonverzie pre anti-HA protilatky 98 %, séroprotekcia sa d sé&a u vSetkych jedincov a
faktor sérokonverzie bol 88,6. Okrem toho mali vSetci jedinci titer neutr: ¢nych protilatok aspon

1:80. NS
oS
Podanie oc¢kovacej latky s adjuvantom AS03 obsahujucej 3,75 Uy HA odvodeného z kmeria
A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) QO
S
Pediatrické populacia O
N

V Klinickej studii (D-Pan-H5N1-009) dostali deti eku 3 az 5 rokov a 6 az 9 rokov bud’ dve celé
davky (0,5 ml), alebo dve poloviéné davky (0,25 wil) ockovacej latky s adjuvantom AS03 obsahujlcej
3,75 pug HA odvodeného z kmenia A/Vietna 94/2004 (H5N1) v defi 0 a 21. Na 42. deti bola tvorba

anti-HA protilatok nasledujlca: Q
¢
anti-HA IpfUnitna odpoved’ na kmen A/Vietnam/1194/2004
protilatky \LO
3z 5 rokov 6 az 9 rokov
Polovidad Cela davka Polovi¢na Cela davka
N =44 davka N =43
N 49 N =43

Miera Ng5,9 % 100 % 100 % 100 %
séroprotekcie’
Miera 95,9 % 100 % 100 % 100 %
sérokonverzie®
Faktor 78,5 191,3 108,1 176,7
sérokonverzie®

'miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hemaglutinaciu-inhibujtcich (HI) protilatok > 1:40;
’miera sérokonverzie: podiel jedincov, ktori boli pred o¢kovanim séronegativni a po o&kovani mali
titer ochrannych protilatok > 1:40, alebo ktori boli pred o¢kovanim séropozitivni a po o¢kovani mali
titer 4-nasobne zvyseny;

3faktor sérokonverzie: pomer geometrického priemeru titrov (GMT) po o&kovani a GMT pred
ockovanim.

Klinicka vyznamnost’ titra hemaglutiniciu-inhibujucich (HI) protilatok > 1:40 u deti je neznama.




V §tadii D-Pan-H5N1-009 sa u jedincov sledovala perzistencia imunitnej odpovede. Miera

séroprotekcie bola 6, 12 a 24 mesiacov po o¢kovani nasledujuca:

anti-HA protilatky

Imunitna odpoved’ na kmeni A/Vietnam/1194/2004
3 -5 rokov

6 mesiacov po ockovani

12 mesiacov
po ockovani

24 mesiacov
po ockovani

Polovi¢na Celd Poloviéna Celd Polovi¢na Celd
davka davka davka davka davka davka
(N =50) (N =29) (N =47) (N =27) (N =27) (N = 26)
Miera séroprotekcie1 56,0 % 82,8 % 38,3 % 48,1 % 38,3 % 73,1 %

miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hemaglutinaciu-inhibujdcich (HI) protilatok > 1:40

anti-HA protilatky

Imunitna odpoved’ na kmeni A/Vietnam/1194/2004
6 — 9 rokov

6 mesiacov po o¢kovani

12 mesiacov
po ockovani

24 mesiacov
po ockovani

Poloviénd | Celd davka | Poloviéna Celd P i¢na Celd
davka (N=41) davka davka | ﬁka davka
(N =44) (N =37) (N =35) ¢{O(N=237) (N =34)
Miera séroprotekcie1 63,6 % 78,0 % 24,3 % 62,9.?@,\’ 24,3 % 67,6 %

miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hemaglutinéciu-inhib%@'ﬁ (HI) protilatok > 1:40

Na 42. deii a po 6, 12 a 24 mesiacoch bola tvorba neutralizaény%protilétok nasledujuca:

%
Sérové neutraliza¢né Imunitna odpovedgskfneﬁ A/Vietnam/1194/2004
protilatky LN
_ A\ 3-5rokov
21 dni po 2. davke Q\U 6 mesiacov 12 mesiacov | 24 mesiacov
<\ po ockovani po ockovani | po ockovani
Polovi¢na %?‘dévka Polovi¢na Polovi¢na Polovi¢na
davka ) =42 davka davka davka
N=47 _ N =49 N =47 N =47
GMT" 10444N\" | 45783 781,2 238,9 302,5
Miera sérokonverzie® 95805~ 97,4 % 87,2% 82,2 % 80,0 %
>1:80° _100% 100 % 100 % 93,6 % 95,7 %
! Geometricky priemer {itro"{Geometric Mean Titre; GMT)
2 4-nasobné zvysenie tg‘sérovych neutralizacnych protilatok
%% jedincov dosah@mh titer sérovych neutralizaénych protilatok najmenej 1:80
Sérové Imunitna odpoved’ na kmen A/Vietnam/1194/2004
neutraliza¢né
protilatky
6 - 9 rokov
21 dni po 2. davke 6 mesiacov 12 mesiacov 24 mesiacov
po ockovani po ockovani po ockovani
Polovi¢na | Cela davka Polovi¢na Poloviéna davka | Polovi¢na davka
davka N =42 davka N =36 N =38
N =42 N =40
GMT! 1155,1 30325 756,1 179,4 2345
Miera 100 % 100 % 95,0 % 67,6 % 63,9 %
sérokonverzie®
> 1:80° 100 % 100 % 100 % 86,1 % 97,4 %

! Geometricky priemer titrov (Geometric Mean Titre; GMT)
2 4-nasobné zvysenie titra sérovych neutralizaénych protilatok
39 jedincov dosahujucich titer sérovych neutralizaénych protilatok najmenej 1:80
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Eurdpska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky $tadii s Prepandrixom

v jednej alebo vo viacerych podskupinéch pediatrickej populécie infikovanych chripkou spsobenou
chripkovym kmefiom obsiahnutym v ockovacej latke alebo pribuznym kmenom obsiahnutym

v oCkovacej latke (informécie o pouZiti v pediatrickej populacii, pozri ¢ast’ 4.2).

SkriZzen4 imunitna odpoved’ vyvolana o¢kovacou latkou s adjuvantom AS03 obsahujlcou
3,75 pg HA odvodeného z kmeiia A/Indonesia/05/2005 (H5N1)

Po dvoch davkach o¢kovacej latky s adjuvantom AS03 obsahujucej 3,75 pug HA odvodeného z kmena
A/Indonesia/05/2005 podanych v 0. a 21. defi 140 jedincom vo veku 18 - 60 rokov bola tvorba
anti-HA protilatok proti kmenu A/Vietnam/1194/2004 nasledujuca:

anti-HA protilatky Imunitnd odpoved’ na kmeni A/Vietnam/1194/2004
21. den 42. den
N =140 N =140
Miera séroprotekcie’ 15 % 59,3 %
Miera sérokonverzie® 12,1 % 56,4 %
Faktor sérokonverzie® 1,7  A\61

"miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hemaglutinaciu-inhibujticich (/) protilétok > 1:40;
“miera sérokonverzie: podiel jedincov, ktori boli pred o&kovanim séronegati¥ni a po o¢kovani mali
titer ochrannych protilatok > 1:40, alebo ktori boli pred o¢kovanim sé@ozitivni a po oc¢kovani mali

titer 4-nasobne zvyseny; 74)
3faktor sérokonverzie: pomer geometrického priemeru titrov (GMT) po ockovani a GMT pred
ockovanim. N
&°
Na 180. den bola miera séroprotekcie 13 %. O

Stvornasobne zvyseny titer sérovych neutralizaé%(b’protilétok proti kmeniu A/Vietnam sa dosiahol

u 49 % jedincov dvadsat’jeden dni po prvej davkexu 67,3 % dvadsatjeden dni po druhej davke a
u 44,9 % Sest’ mesiacov po druhej davke. @)

Skrizena imunitna odpoved’ vyvol kovacou latkou s adjuvantom AS03 obsahujlcou
3,75 pg HA odvodeného z kmeiia ietnam/1194/2004 (H5N1):

U jedincov vo veku 3 az 5 rok@%G az 9 rokov, ktori dostali bud’ dve celé, alebo dve polovi¢né davky
ockovacej latky s adjuvantd®) AS03 obsahujticej 3,75 ug HA odvodeného z kmefia
A/Vietnam/ll94/200;£§N 1), bola tvorba anti-HA protilatok proti kmeniu A/Indonesia/5/2005

79

na 42. deti nasleduju

anti-HA Imunitna odpoved’ na kmen A/Indonesia/5/2005
protilatky
3 az 5 rokov 6 az 9 rokov
Poloviéna davka Cela davka Poloviéna davka Cela davka

N =49 N=44 N =43 N =143
Miera 71,4 % 95,5 % 74,4 % 79,1 %
séroprotekcie’
Miera 71,4 % 95,5 % 74,4 % 79,1 %
sérokonverzie?
Faktor 10,7 33,6 12,2 18,5
sérokonverzie®

'miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hemaglutinaciu-inhibujtcich (HI) protilatok > 1:40;
“miera sérokonverzie: podiel jedincov, ktori boli pred o&kovanim séronegativni a po o¢kovani mali
titer ochrannych protilatok > 1:40, alebo ktori boli pred o¢kovanim séropozitivni a po o¢kovani mali
titer 4-nasobne zvyseny;
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3faktor sérokonverzie: pomer geometrického priemeru titrov (GMT) po ockovani a GMT pred

oc¢kovanim.

V §tadii D-Pan-H5N1-009 sa u jedincov sledovala perzistencia imunitnej odpovede. Miera
séroprotekcie na 6., 12. a 24. mesiac po oc¢kovani bola nasledujlca:

anti-HA Imunitna odpoved’ na kment A/Indonesia/5/2005
protilatky
3 az 5 rokov
6. mesiac 12. mesiac 24. mesiac
Polovi¢na | Celadavka | Polovi¢nd | Celadavka | Poloviénd | Cela davka
davka N =27 davka N =27 davka N =26
N =49 N =47 N =47
Miera 6,1 % 70,4 % 36,2 % 44,4 % 10,6 % 53,8 %
séroprotekcie’

miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hemaglutinaciu-inhibujdcich (HI) protilatok > 1:40

anti-HA Imunitna odpoved’ na kmen A/ Indonesia/S[Z@S
protilatky )
6 az 9 rokov O
6. mesiac 12. mesiac L™ 24. mesiac
Polovi¢na | Celadavka | Polovi¢éna | Cela da Polovi¢na | Cela davka
davka N =34 davka N §@5 davka N =34
N = 42 N =36 RN N =37
Miera 4,8 % 64,7 % 194% @2,9 % 10,8 % 29,4 %
séroprotekcie cHv

'miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hema:

Wiu-inhibujucich (HI) protilatok > 1:40

Navyse, v skupine deti, ktoré dostali polovié¢nu dﬂ\’? ockovacej latky, zostal vel’ky pomer jedincov

S titrom neutralizaénych protilatok nad 1:80 az e

protilatok bola nasledujdca:

{\O

siacov po prvej davke. Tvorba neutralizaénych

JCﬁfunitné odpoved’ na kmen A/Indonesia/5/2005

Sérové
neutrali-
o Q)
zacne
protilatky \3{‘
. “93 a7 5 rokov 6 a7 9 rokov
42. den, |-sMmesiac | 12. mesiac | 24. mesiac | 42. dent 6. mesiac | 12. mesiac | 24. mesiac
N =46 W'N=48 N =47 N =47 N =42 N =40 N=35 N =38
GMT! 3314V 2421 177,7 188,5 412,1 208,4 128,1 146,0
Miera 956% | 93,0% 97,9 % 97,9 % 97,2 % 97,3 % 94,4 % 97,4 %
séro-
pozitivity?
> 1:80° 756% | 721% 85,1 % 80,9 % 88,9 % 70,3 % 86,1% 81,6 %

! Geometricky priemer titrov (Geometric Mean Titre; GMT)
2 % jedincov s titrami >1:28
39 jedincov dosahujucich titer sérovych neutralizaénych protilatok najmenej 1:80
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Alternativne schémy

Predizeny davkovaci interval sa skamal v tadii D-H5N1-012, v ktorej skupina jedincov vo veku

18 - 60 rokov dostala dve davky Prepandrixu, obsahujdceho kmeni A/Vietnam/1194/2004,

S0 6-mesa¢nym alebo 12-mesa¢nym odstupom. U jedincov, ktori dostali ockovaciu latku

S0 6-mesaénym odstupom, bola dvadsatjeden dni po druhej davke miera séroprotekcie proti kmenu
A/Vietnam/1194/2004 89,6 % a miera odpovede vyvolana o¢kovacou latkou bola 95,7 %. U jedincov,
ktori dostali o¢kovaciu latku s 12-mesa¢nym odstupom, bola dvadsatjeden dni po druhej davke miera
séroprotekcie proti kmeiiu A/Vietnam/1194/2004 92,0 % a miera odpovede vyvolana o¢kovacou
latkou bola 100 %.

V tejto Stadii sa tiez pozorovali skrizené imunitné odpovede na kmeni A/Indonesia/5/2005. U jedincov,
ktori dostali o¢kovaciu latku so 6-mesacnym odstupom, bola dvadsatjeden dni po druhej davke miera
séroprotekcie 83,3 % a miera odpovede vyvolana ockovacou latkou bola 100 %. U jedincov, ktori
dostali o¢kovaciu latku s 12-mesa¢nym odstupom, bola dvadsatjeden dni po druhej davke miera
séroprotekcie 84,0 % a miera odpovede vyvolana o¢kovacou latkou bola 100 %.

Jedna davka ockovacej latky s adjuvantom AS03 obsahujucej 3,75 pg HA odyodeného z kmeria
A/Indonesia/05/2005 podana po jednej alebo dvoch davkach ockovacej lét@éﬁdjuvantom AS03
obsahujucej 3,75 pg HA odvodeného z kmeiia A/Vietnam/1194/2004. ‘(b,

V klinickej Studii (D-Pan-H5N1-012), sa jedincom vo veku 18 — 60 ro ’e@}édala davka ockovacej
latky s adjuvantom AS03 obsahujucej 3,75 pg HA odvodeného bud; enia A/Vietnam/1194/2004,
alebo z kmena Indonesia/5/2005 Sest” mesiacov po zakladnom o¢ Svani jednou alebo dvoma davkami
o¢kovacej latky s adjuvantom AS03 obsahujucej 3,75 pg Hm«ideného z kmena
A/Vietnam/1194/2004 v 0. deni alebo v 0. a 21. den. Tvorb% -HA protilatok bola nasledujuca:

(@)

anti-HA protilatky Proti kmefiu A/Vietnam 2 1,gQiNoo Proti kmeiiu A/Indonesia 21 dni po
posilfiovacej davke ocko latky posilnovacej davke ofkovacej latky
obsahujucej kmen A@ tnam obsahujucej kmen A/Indonesia
N =46 N = 49
Po zékladnom \Po zakladnom Po zakladnom Po zékladnom
ockovani (@) oc¢kovani dvoma | ockovanijednou | ockovani dvoma
jednou davkef davkami davkou davkami
Miera séroprotekcie’ 89,6.90)" 91,3% 98,1 % 93,9 %
Miera sérokonverzie 8@/’0 82,6 % 98,1 % 91,8 %
po posiliiovace;j S
davke”
Faktor posilitovacej &~ 29,2 11,5 55,3 45,6
davky® H

'miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hemaglutinaciu-inhibujdcich (HI) protilatok > 1:40;
’miera sérokonverzie po posiliiovacej davke: podiel jedincov, ktori boli pred podanim posiliiovacej
davky séronegativni a po ockovani mali titer ochrannych protilatok > 1:40, alebo ktori boli pred
podanim posiliiovacej davky séropozitivni a po o¢kovani mali titer 4-nasobne zvyseny;

*faktor posiliiovacej davky: pomer geometrického priemeru titrov (GMT) po podani posiliiovacej
davky a GMT pred podanim posiliiovacej davky.

Bez ohl'adu na to, ¢i sa pred 6 mesiacmi podala v ramci zakladného oc¢kovania jedna alebo dve davky
oc¢kovacej latky, miera séroprotekcie proti kmetiu A/Indonesia bola > 80 % po davke ockovacej latky
s adjuvantom AS03 obsahujucej 3,75 pug HA odvodeného z kmena A/Vietnam/1194/2004 a miera
séroprotekcie proti kmetiu A/Vietnam bola > 90 % po davke ockovacej latky s adjuvantom AS03
obsahujucej 3,75 pg HA odvodeného z kmena A/Indonesia/05/2005. U vSetkych jedincov sa dosiahol
titer neutralizaénych protilatok aspon 1:80 proti jednotlivym kmeiiom, a to bez ohl'adu na typ HA
obsiahnutého v ockovacej latke a na pocet predchadzajucich davok.
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V dalsej klinickej $tadii (D-Pan-H5N1-015) sa 39 jedincom vo veku 18 - 60 rokov podala davka
o¢kovacej latky s adjuvantom AS03 obsahujicej 3,75 pug HA odvodeného z kmena
A/Indonesia/5/2005 Strnast’ mesiacov po podani dvoch davok ockovacej latky s adjuvantom AS03
obsahujucej 3,75 pug HA odvodeného z kmena A/Vietnam/1194/2004 v 0. deti a v 21. deir. Miera
séroprotekcie proti kmeriu A/Indonesia 21 dni po podani posilitovacej davky bola 92 % a na 180. deii
bola 69,2 %.

V dalsej klinickej studii (D-Pan-H5N1-038) bola 387 jedincom vo veku 18 — 60 rokov podana

1 davka ockovacej latky s adjuvantom AS03 obsahujtcej 3,75 pg HA odvodeného z kmetia
A/Indonesia/05/2005 po 36 mesiacoch od podania dvoch davok oc¢kovacej latky obsahujicej kmen
A/Vietnam/1194/2004. Dvadsatjeden dni po podani posiliiovacej davky bola miera séroprotekcie proti
kmenu A/Indonesia/5/2005 100 %, miera sérokonverzie po posilfiovacej davke bola 99,7 % a faktor
posiliiovacej davky bol 123,8.

DalSie informacie

Preukazalo sa, Ze tvorba anti-HA protilatok a tvorba neutraliza¢nych protilatok proti kmefiu
A/Indonesia/05/2005 vyvolana ockovacou latkou s adjuvantom AS03 obsahujucou 3,75 pug HA
odvodeného z toho istého kmeia bola porovnatelna s imunitnou odpovedou na-kiféii
A/Vietnam/1194/2004 vyvolanou o¢kovacou latkou s adjuvantom AS03 obs@hpiiucou 3,75 ug HA
odvodeného z toho istého kmena. Preto sa udaje ziskané pri ockovace;j la adjuvantom AS03
obsahujticej 3,75 pg HA odvodeného z kmena A/Vietnam/1194/2004 p uju za relevantné

pre pouZitie ockovacej latky s adjuvantom AS03 obsahujtcej 3,75 odvodeného z kmena

A/Indonesia/05/2005.
O

R 'Qatky s adjuvantom ASO03 obsahujtcej
N1) u jedincov vo veku 18 - 60 rokov,
atok) nasledujuca:

V klinickych studiach, ktoré hodnotili imunogenitu o¢kov
3,75 pug HA odvodeného z kmena A/Vietnam/1194/200
bola tvorba protilatok proti hemaglutininu (anti-HA

\

anti-HA protilatky Imunitna odpbved’ na kmeni A/Vietnam/1194/2004
Schéma 0, 21L.«bi Schéma 0, 6 mesiacov
(D-Pan-H5N£-002) (D-Pan-H5N1-012)

21 dni pos.(2y*21 dni po 21 dni po 7 dni po 21 dni po

1.davke~  2.davke | L.davke | 2. davke | 2. davke

N = 968 N = 924 N =55 N = 47 N = 48
Miera séroprotekcie’ 443559 94,3 % 38,2 % 89,4 % 89,6 %
Miera sérokonverzie” cA25 % 93,7 % 38,2 % 89,4 % 89,6 %
Faktor sérokonverzie® [~ 4,1 39,8 3,1 38,2 54,2

miera séroprotekcie’
’miera sérokonverzie:

ockovanim.

liel jedincov s titrom hemaglutinaciu-inhibujacich (HI) protilatok > 1:40;

odiel jedincov, ktori boli pred o¢kovanim séronegativni a po o¢kovani mali

titer ochrannych protilatok > 1:40, alebo ktori boli pred o¢kovanim séropozitivni a po o¢kovani mali
titer 4-ndsobne zvyseny;
3faktor sérokonverzie: pomer geometrického priemeru titrov (GMT) po o&kovani a GMT pred

Po dvoch davkach podanych s 21-diiovym alebo 6-mesaénym odstupom malo 96,0 % jedincov
4-nasobne zvyseny titer sérovych neutralizaénych protilatok a 98 - 100 % malo titer asponi 1:80.
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V §tadii D-Pan-H5N1-002 sa u jedincov sledovala perzistencia imunitnej odpovede. Miera
séroprotekcie bola 6, 12, 24 a 36 mesiacov po oc¢kovani nasledujica:

anti-HA protilatky

Imunitna odpoved’ na kment A/Vietnam/1194/2004

6 mesiacov po 12 mesiacov 24 mesiacov 36 mesiacov
1. davke po 1. davke po 1. davke po 1. davke
N = 256 N =559 N =411 N = 387
Miera séroprotekcie1 40,2 % 23,4 % 16,3 % 16,3 %

'miera séroprotekcie: podiel jedincov s tittom hemaglutinaciu-inhibujucich (HI) protilatok > 1:40

V dalsej klinickej $tadii (D-Pan-H5N1-010) sa 297 jedincom vo veku > 60 rokov (stratifikovanych
podla vekového rozmedzia od 61 do 70 rokov, od 71 do 80 rokov a > 80 rokov) podala bud’
jednotliv4, alebo dvojnasobna davka ockovacej latky s adjuvantom AS03 obsahujucej 3,75 pug HA
odvodeného z kmena A/Vietnam/1194/2004 (H5N1) v 0. a 21. defi. Na 42. deii bola tvorba anti-HA
protilatok nasledujuca:

anti-HA protilatky Imunitna odpoved’ na kmen A/Vietnam/1194/2004 (D42)
61- az 70-ro¢ni 71- az 80-ro¢ni . (2,80-ro¢ni
Jednotlivd | Dvojna- | Jednotlivd | Dvojna- Qe@ﬁvé Dvojna-
davka sobna davka sobna | K"&-avka sobna
N =091 dévka N =48 davka NN =13 dévka
N = 92 N = 43\ N =10
Miera séroprotekcie’ | 84,6 % 97,8 % 87,5 % 93,08~ | 61,5% 90,0 %
Miera 74,7 % 90,2 % 77,1 % &3, % 38,5 % 50,0 %
sérokonverzie® o)
Faktor 11,8 26,5 1376}¢ 224 38 7.7
sérokonverzie® R

“miera sérokonverzie: podiel jedincov, ktori boli o¢kovanim séronegativni a po o¢kovani mali
titer ochrannych protilatok > 1:40, alebo ktori\b9 red oCkovanim séropozitivni a po ockovani mali
titer 4-ndsobne zvyseny;
*faktor sérokonverzie: pomer geometric@ priemeru titrov (GMT) po oc¢kovani a GMT pred
ockovanim. 60
Hoci sa dosiahla dostatocna in:ggé odpoved’ na 42. deni po dvoch podaniach jednotlivej davky
o¢kovacej latky s adjuvantom“MAS03 obsahujucej 3,75 pg HA odvodeného z kmena
A/Vietnam/1194/2004 (Eﬁi), vyssia odpoved’ sa pozorovala po dvoch podaniach dvojnéasobnej
davky ockovacej létlgyg

N
Vel'mi obmedzenéMje ziskané u séronegativnych jedincov vo veku > 80 rokov (N = 5) ukazali, Zze
u Ziadneho jedinca sa nedosiahla séroprotekcia po dvoch podaniach jednotlivej davky ockovacej latky
s adjuvantom AS03 obsahujucej 3,75 pg HA odvodeného z kmena A/Vietnam/1194/2004 (H5N1).
Po dvoch podaniach dvojnasobnej davky o¢kovacej latky v8ak bola miera séroprotekcie na 42. den
75 %.

miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom he@ﬁéciu-inhibujﬂcich (HI) protilatok > 1:40;
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V §tadii D-Pan-H5N1-010 sa u jedincov sledovala perzistencia imunitnej odpovede. Miera
séroprotekcie bola 6, 12 a 24 mesiacov po o¢kovani nasledujuca:

anti-HA Imunitna odpoved na kmen A/Vietnam/1194/2004
protilatky
6 mesiacov po ofkovani | 12 mesiacov po o¢kovani | 24 mesiacov po o¢kovani
Jednotlivd | Dvojnasobna | Jednotlivd | Dvojnasobnd | Jednotlivd | Dvojnasobna
davka davka davka davka davka davka
(N=140) | (N=131) (N = 86) (N =81) (N = 86) (N =81)
Miera 52,9 % 69,5 % 45,3 % 44,4 % 37,2 % 30,9 %
séroprotekcie’

miera séroprotekcie: podiel jedincov s titrom hemaglutinaciu-inhibujdcich (HI) protilatok > 1:40

Okrem toho, u 44,8 % a 56,1 % jedincov z horeuvedenych davkovacich skupin doslo k 4-ndsobnému
zvyseniu titra sérovych neutralizaénych protilatok od 0. diia do 42. diia a 96,6 % a 100 % jedincov
malo titer aspoii 1:80 na 42. den.

Dvanast’ a dvadsat’styri mesiacov po ockovani boli titre neutralizaénych protilétp@asledovné:

o
Sérové Imunitna odpoved’ na kmet A/Vietna@mmoozt
neutralizadné . é\,
protilatky A
12 mesiacov po o¢kovani @24 mesiacov po otkovani
Jednotliva davka Dvojnasobna &e&notlivé davka Dvojnasobna
N =51 davka o () N =49 davka
N =54 o’,\ N =54

GMT? 2748 272,00~ 391,0 382,8
Miera 27,5 % 27%20‘ 36,7 % 40,7 %
sérokonverzie? A
> 1:80° 82,4 % 59,7 % 91,8 % 100 %
! Geometricky priemer titrov (Geometric M itre; GMT)
? 4-nasobné zvysenie titra sérovych neu acnych protilatok

394 jedincov dosahujucich titer séro

Informécie z predklinickych st\u)cgp

Schopnost navodit’ ochrané&pred homolognym a heterolognym vakcinaénym kmefiom virusu bola

hodnoten4 v predklini

cutralizacnych protilatok najmenej 1:80

studiach vyuzivajucich provokacné testy na fretkach.

N
V kazdom experimM boli Styri skupiny po Siestich fretkach imunizované intramuskularne
o¢kovacou latkou s adjuvantom AS03, ktord obsahovala HA odvodeny z kmetia
H5N1/A/Vietnam/1194/04 (NIBRG-14). Davky 15; 5; 1,7 alebo 0,6 mikrogramu HA boli skusané

Vv provoka¢nom experimente s homolognym kmeniom virusu a davky 15; 7,5; 3,8 alebo

1,75 mikrogramu HA boli ski$ané v provoka¢nom experimente s heteroldgnym kmefiom virusu.
Kontrolné skupiny zahiali fretky imunizované samotnym adjuvantom, o¢kovacou latkou bez
adjuvantu (15 mikrogramov HA) alebo fosfore¢nanovym tlmivym roztokom. Fretky boli ockované

v 0.a21. den a v 49. den im bola intratrachealnou cestou podana letalna provoka¢na davka bud’
kmenia H5N1/A/Vietnam/1194/04, alebo heterolégneho kmena HSN1/A/Indonesia/5/05. V skupine
zvierat, ktoré dostali ockovaciu latku s adjuvantom, sa ochrana pred letalnou provoka¢nou davkou
homologneho kmena virusu vytvorila u 87 % a pred letalnou provokac¢nou davkou heterologneho
kmena virusu u 96 %. U ockovanych zvierat sa oproti kontrolnym zvieratam znizilo aj vylucovanie
virusu do hornych dychacich ciest, ¢o sved¢i o znizenom riziku prenosu virusu. V kontrolnej skupine,
ktora dostala ockovaciu latku bez adjuvantu ako aj v kontrolnej skupine, ktora dostala samotny
adjuvant, v8etky zvierata uhynuli alebo museli byt’ utratené, pretoze skonavali, a to po troch azZ Styroch
dioch po zacati provokacného testu.

15




5.2  Farmakokinetickeé vlastnosti
Neaplikovatelné.
5.3  Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych stadii bezpeénosti, akutnej
toxicity a toxicity po opakovanom podavani, lokalnej tolerancie, samicej fertility, embryofetalnej

a postnatalnej toxicity (aZ do konca obdobia laktacie) neodhalili Ziadne osobitné riziko pre Tudi. Studie
reprodukénej toxicity sa uskutocnili s pouZzitim Prepandrixu obsahujuceho kmeii
A/Vietnam/1194/2004.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Injekénd liekovka so suspenziou:
Polysorbat 80 ’\®
Oktoxinol 10 ‘(0,0
Tiomersal \&
Chlorid sodny (NaCl) 9
Hydrogenfosfore¢nan sodny (Na;HPO,) %4)
Dihydrogenfosfore¢nan draselny (KH,PO,) <
Chlorid draselny (KCI) Xe)
Chlorid hore¢naty (MgCl,)
Voda na injekcie O%

Injekéna liekovka s emulziou: \(b

Chlorid sodny (NaCl) Q
Hydrogenfosfore¢nan sodny (Na,HPO,) Q

Dihydrogenfosfore¢nan draselny (KHZPOQ\O
Chlorid draselny (KCI) +.Q
Voda na injekcie (\
| _ O
Adjuvanty, pozri Cast’ 2. S{‘
6.2 Inkompatibility\j:%
Nevykonali sa §t1'1d§®mpatibility, preto sa tento liek nesmie mieSat’ s inymi liekmi.
6.3 Cas pouZitelnosti
5 rokov
Po zmieSani sa ma oc¢kovacia latka pouzit’ do 24 hodin. Chemicka a fyzikalna stabilita po¢as
pouZivania je preukazana na 24 hodin pri 25 °C.
6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte v chladnicke (2 °C - 8 °C).
Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovavanie po zmieSani lieku, pozri ¢ast’ 6.3.
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6.5 Druh obalu a obsah balenia

Jedno balenie obsahuje:

- jedno balenie s 50 injekénymi liekovkami (sklo typu I) so zatkou (butylkaucuk) obsahujiucimi
2,5 ml suspenzie.

- dve balenia po 25 injekénych liekovkach (sklo typu I) so zatkou (butylkau¢uk) obsahujucich
2,5 ml emulzie.

Objem po zmieSani obsahu 1 injekénej liekovky so suspenziou (2,5 ml) s obsahom 1 injekénej
liekovke s emulziou (2,5 ml) zodpoveda 10 davkam oc¢kovacej latky (5 ml).

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchéadzanie s liekom

Prepandrix sa sklada z dvoch obalov:
Suspenzia: viacdavkové injekénd liekovka obsahujlca antigén,
Emulzia: viacdavkova injekéna liekovka obsahujlca adjuvant.

Pred podanim sa tieto dve zlozky maju zmiesat'.
.\@
>
S

1. Skor ako sa obe zloZky zmieSajd, emulzia (adjuvant) a suspenzi ’@tigén) sa majl nechat’
vytemperovat’ na izbovu teplotu (poc¢as minimalne 15 minat); a injek¢na liekovka sa ma
pretrepat’ a vizualne skontrolovat’ na pritomnost’ cudzorodych Castic a/alebo zmenu fyzikalneho
vzhl'adu. V pripade ich vyskytu (vratane gumovych ég‘lséguzéveru) sa ma oc¢kovacia latka

Pokyny na zmieSanie a podanie o¢kovacej latky:

zlikvidovat'.

2. Ockovacia latka sa zmieSa tak, ze sa cely obsah in&nej liekovky obsahujucej adjuvant
natiahne do 5 ml injekénej striekacky a prida c@ekénej liekovky obsahujlcej antigen.
Odporuca sa pouzit’ injekénu striekacku s ihl6073-G. Avsak v pripade, Ze tato velkost ihly
nebude k dispozicii, mdze byt pouzita ihl% -G. Injeke¢na liekovka obsahujuca adjuvant ma byt
uchovavana v obréatenej polohe na ul'a i€ natiahnutia celého obsahu.

3. Po pridani adjuvantu k antigénu sa mes dokladne pretrepat’. ZmieSana ockovacia latka ma
vzhl'ad belavej az Zltkastej, homogghnej, mliecnej tekutej emulzie. V pripade in¢ho vzhl'adu sa
mé o¢kovacia latka zlikvidovatt)

4, Objem injek¢nej liekovk

pandrixom je po zmieSani najmenej 5 ml. O¢kovacia latka sa ma
podat’ v sulade s odportuéafiym davkovanim (pozri Cast’ 4.2).

5. Pred kazdym podanipa s&’ma injek¢na liekovka pretrepat’ a vizualne skontrolovat’ na pritomnost’
cudzorodych éas%%ebo zmenu fyzikalneho vzhl'adu. V pripade ich vyskytu (vratane
gumovych Casti@ uzaveru) sa ma ockovacia litka zlikvidovat.

6. Do 1 ml injek¢pej strickacky sa natiahne jedna davka ockovacej latky o objeme 0,5 ml a poda sa
intramuskularne. Odporuaca sa pouzit’ injekénu striekacku s ihlou, ktorej rozmery nie s vacsie
ako 23-G.

7. Po zmiesani pouZite oGkovaciu latku v priebehu 24 hodin. ZmieSana o¢kovacia latka méze byt
uchovavana bud’ v chladnicke (2 °C - 8 °C), alebo pri izbovej teplote neprevysSujlcej 25 °C. Ak
je zmieSana ockovacia latka uchovavana v chladnicke, pred kaZzdym pouzitim sa ma nechat’
vytemperovat’ na izbovu teplotu (po¢as minimalne 15 minut.)

V3etok nepouZity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa méa zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poZiadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

rue de I'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgicko
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8. REGISTRACNE CISLO

EU/1/08/453/002

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 14. maja 2008

Datum posledného predlzZenia registracie: 28. novembra 2017

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu
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PRILOHA 11

N

VYROBCA BIQLOGICKEHO LIECE A A VYROBCA
ZODPOVEDNY ZA UVOINENI E

PODMIENKY ALEBO OBI\@ZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIEN@QA POZIADAVKY REGISTRACIE
3

PODMIENKY BO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEK®'A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU

)
&
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A. VYROBCA BlpLOplCKEHO LIECIVA A VYROBCA ZODPOVEDNY ZA
UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu biologického liediva

GlaxoSmithKline Biologicals

Branch of SmithKline Beecham Pharma GmbH & Co. KG
Zirkusstrale 40, D-01069 Dresden

Nemecko

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvol'nenie $arze

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.
89, rue de I'Institut
B-1330 Rixensart

Belgicko
.\@
B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDA&@Q POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. \X
o Oficidlne uvol’nenie $arZe KQ

N\

)
Podrla ¢lanku 114 smernice 2001/83/ES vykona oficidlne L%Qenie Sarze Statne laboratorium alebo
laboratérium urcené na tento ucel. @)

&
. ; O ,
C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAV REGISTRACIE

. Periodicky aktualizované spravy zpecnosti

o
PoZiadavky na predloZenie periodic tualizovanych sprav o bezpeénosti tohto licku sU stanovené
Vv zozname referenénych datumo ie (zoznam EURD) v sUlade s ¢lankom 107¢ ods. 7 smernice
2001/83/ES a vietkych nésleo@éﬁ aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali

pre lieky. %
’\® , , .
D. PODMIENKYALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO
A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU

o Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odstuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registra¢nej
dokumentécie a vo vietkych d’alsich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
e na ziadost Eurdpskej agentiry pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovietkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

20



SO
\gb
S
, o)
PRILOHA 111 0\
OZNACENIE OBALU A PISOMNA |NF0F@§‘QIA PRE POUZIVATELA
\QO
O
\\)Q

@)

s @Q

O

OQ
N
O
9

21



)
O
A. OZNACENIE OBALU <
: O
O%\

&
O
QQ
9)

QO
%9)

22



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

BALENIE OBSAHUJUCE 1 BALENIE S 50 INJEKCNYMI LIEKOVKAMI
SO SUSPENZIOU A 2 BALENIA PO 25 INJEKCNYCH LIEKOVKACH S EMULZIOU

| 1. NAZOV LIEKU

Prepandrix suspenzia a emulzia na injek¢nu emulziu
Prepandemicka ockovacia latka proti chripke (H5N1) (Stiepeny virion, inaktivovand, s adjuvantom)

| 2. LIECIVA

Po zmieSani 1 davka (0,5 ml) obsahuje:
Inaktivovany, Stiepeny virus chripky obsahujici antigén zodpovedajlci: O\Q
1
A/Indonesia/05/2005 (H5N1), pouzity variant (PR8-IBCDC-RG2) 3,{!'\%krogramu*
R

Adjuvant AS03 obsahujuci skvalén, DL-a-tokoferol a polysorbéat SOQQ)\
<

hemaglutinin O
4
O
~
3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK «
N
Polysorbéat 80 Q\(b
Oktoxinol 10 O
Tiomersal (\O
Chlorid sodny (NaCl) +.Q
Hydrogenfosfore¢nan sodny (Na,HP
Dihydrogenfosfore¢nan draselny @04)
Chlorid draselny (KCI) N

Chlorid hore¢naty (MgCIZ)%
Voda na injekcie \j:
.\@

4, LIEKOVA FORMA A OBSAH

Suspenzia a emulzia na injek¢én emulziu

50 injekénych liekoviek: suspenzia (antigén)
50 injekénych liekoviek: emulzia (adjuvant)

Objem po zmieSani obsahu 1 injekénej liekovky so suspenziou (2,5 ml) s obsahom 1 injekéne;j
liekovke s emulziou (2,5 ml) zodpoved4 10 davkam po 0,5 ml ockovacej latky

| 5. SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Vnutrosvalové pouZitie
Pred pouZzitim pretrepte
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.
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6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

Pred podanim sa suspenzia a emulzia maju zmiesat'.

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP: MM/RRRR

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE ) %7
DA
Uchovavajte v chladnicke 5\\(0
Neuchovavajte v mraznicke ’\6
Uchovéavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom 1%
<
- _ —. "‘\} -
10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACI POUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE VHODNE
&\
N
Zlikvidujte v stlade s miestnymi predpismi \(b'
- o Ao -
11. NAZOV A ADRESA DRZITEL:@(RﬁZHODNUTIA O REGISTRACII
O
GlaxoSmithKline Biologicals s.a. (\
Rue de I’Institut 89 \j:
B-1330 Rixensart, Belgicko )
9
A

12. REGISTRACNE CIiSLO
A4

EU/1/08/453/002

13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot:

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE
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16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Zddvodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC:
SN:
NN:
O
,\{b
o
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<
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O
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

BALENIE S 50 INJEKCNYMI LIEKOVKAMI SO SUSPENZIOU

1.  NAZOV LIEKU

Suspenzia na injekénu emulziu pre Prepandrix
Prepandemicka ockovacia latka proti chripke (H5N1) (Stiepeny virion, inaktivovana, s adjuvantom)

| 2. LIECIVO

Inaktivovany, Stiepeny virus chripky obsahujlci antigén* zodpovedajuci

3,75 mikrogramu hemaglutininu/davka
*Antigén: A/Indonesia/05/2005 (H5N1), pouZity variant (PR8-IBCDC-RG2) ~\®

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK R

Pomocné latky:
Polysorbéat 80
Oktoxinol 10 5"\'0
Tiomersal O%
Chlorid sodny \'Q
Hydrogenfosfore¢nan sodny \(b.
Dihydrogenfosfore¢nan draselny Q
Chlorid draselny O
Chlorid horecnaty QO

<

Voda na injekcie y

oS

4. LIEKOVA FORMA A{BSAH

o o &
uspenzia antigénu na mg:kcm

50 injekénych liekovi uspenzia

2,5 ml v injekénej ligleovke

Po zmieSani s emulziou adjuvantu: 10 davok po 0,5 ml

5. SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Vnutrosvalové pouZitie
Pred pouZzitim pretrepte
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSIi UCHOVAVAT MIMO DOHL.ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.
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7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

Pred podanim sa ma suspenzia zmiesat’ vyhradne s emulziou adjuvantu

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP: MM/RRRR

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke
Neuchovavajte v mraznicke
Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH’k&KOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE ‘0\

N
, _ R
11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII
=
GSK Biologicals, Rixensart - Belgicko s“\OO
)
12. REGISTRACNE CiSLO RN
N
EU/1/08/453/002 \\}Q
O
. A
[13.  CiSLO VYROBNEJ SARZE'¥
N
Lot: \3{‘0
)
| 14.  ZATRIEDENIEBETEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA
O

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Zddvodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

BALENIE S 25 INJEKCNYMI LIEKOVKAMI S EMULZIOU

1. NAZOV LIEKU

Emulzia na injek¢nt emulziu pre Prepandrix

2. LIECIVO

Obsah: Adjuvant AS03 obsahujdci skvalén (10,69 miligramu), DL-a-tokoferol (11,86 miligramu)
a polysorbat 80 (4,86 miligramu)

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK )

Pomocné latky: \K
Chlorid sodny 9
Hydrogenfosfore¢nan sodny Q
Dihydrogenfosfore¢nan draselny <
Chlorid draselny
Voda na injekcie

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH 0

Emulzia adjuvantu na injekciu 00
25 injekénych liekoviek: emulzia Q
2,5 ml Jc)@

o

| 5.  SPOSOB A CESTA P@TAVAMA

Vnutrosvalové pouzit ﬁg\&

Pred pouZzitim pretre
Pred pouzitim si pre ajte pisomnt informéciu pre pouZzivatela.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSIi UCHOVAVAT MIMO DOHL.ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

Pred podanim sa ma emulzia zmiesat’ vyhradne so suspenziou antigénu

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP: MM/RRRR
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovéavajte v chladnicke
Neuchovavajte v mraznicke
Uchovéavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

GSK Biologicals, Rixensart - Belgicko

.\@
12. REGISTRACNE CiSLO RS
N
EU/1/08/453/002 9
@
13.  CISLO VYROBNEJ SARZE A
Lot: @)
&
o
| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOS@BU VYDAJA
s
v O
| 15. POKYNY NAPOUZITIE ¥
N
N
| 16. INFORMACIE V BRAJLLOVOM PiSME
<

Zddévodnenie neuvadz orméciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

Vv
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE
INJEKCNA LIEKOVKA SO SUSPENZIOU

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Suspenzia antigénu pre Prepandrix
A/Indonesia/05/2005 (H5N1), pouzity variant (PR8-IBCDC-RG2)
i.m.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouZitim zmieSajte s emulziou adjuvantu.

| 3. DATUM EXSPIRACIE %
‘(b\)
EXP xS
Po zmieSani: PouZite do 24 hodin a uchovavajte pri teplote neprevysuj ’S@ZS °C.
Déatum a ¢as zmieSania: 1%
0&
4. CISLO VYROBNEJ SARZE 7
O'J

Lot \'Q

®
5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, O OVYCH ALEBO V KUSOVYCH

JEDNOTKACH X
O
2,5ml &
Po zmieSani s emulziou adjuva@o davok po 0,5 ml
i %)
6. INE N
N\

Uchovéavanie (2 °C -8 °C), neuchovavajte v mraznicke, chrante pred svetlom.
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE
INJEKCNA LIEKOVKA S EMULZIOU

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Emulzia adjuvantu pre Prepandrix
i.m.

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouZzitim zmieSajte so suspenziou antigénu.

3. DATUM EXSPIRACIE

o\w
EXP ‘(00
$

- - ~o

4. CISLO VYROBNEJ SARZE 7
£
Lot N O\}
X
)

5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOY¥CH ALEBO V KUSOVYCH

JEDNOTKACH NO

~
2,5ml O0
, &
6. INE O
\J
Uchovavanie (2 °C - 8 °C), n(—.’tbhovévajte v mraznicke, chrante pred svetlom.
)

WV
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Pisomné informécia pre pouZivatel’a

Prepandrix suspenzia a emulzia na injek¢nti emulziu
Prepandemické o¢kovacia latka proti chripke (H5N1) (Stiepeny virién, inaktivovana, s adjuvantom)

Pozorne si preditajte celi pisomni informaciu predtym, ako dostanete tlto ofkovaciu latku,

pretoZe obsahuju pre vas délezZité informacie.

- Tuto pisomnu informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

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

- Tato oc¢kovacia latka bola predpisana iba vam. Nedavajte ju nikomu inému.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich a¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informécii. Pozri ¢ast’ 4.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete:

Co je Prepandrix a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Prepandrix

Ako sa Prepandrix podava

Mozné vedlajgie G&inky 7
AKo uchovavat’ Prepandrix ‘(b,o
Obsah balenia a d’alSie informacie \\'

ourLNE

1. Co je Prepandrix a na ¢o sa pouZiva <

Co je Prepandrix a na ¢o sa pouziva
Prepandrix je ockovacia latka ur¢ena na pouzitie u dospe{»%ﬂ vo veku od 18 rokov. Je ur¢ena

na podanie pred d’alsou epidémiou chripky alebo poc“g(@fe] na prevenciu chripky spdsobenej typom
H5N1 virusu. \(b

Pandemicka chripka je druh chripky, ktord sa@b@%tuje v r6znych ¢asovych intervaloch trvajicich
menej ako 10 rokov alebo viac ako niekolkd-desatroci. Rychlo sa rozsiruje po celom svete. Priznaky
pandemickej chripky st podobné prizpczj@ oby¢ajnej chripky, ale m6Zu byt zavaznejSie.

Ako Prepandrix ucinkuje Q

Po podani o¢kovacej latky si Qg@eny obranny systém tela (imunitny systém) jedinca vytvori
vlastn( ochranu (protilétky@r ochorenim. Ziadna zo zloziek obsiahnutych v okovacej latke
nemoze sposobit’ chripkq~

Tak ako vietky oék’@ie latky, ani Prepandrix nemusi uplne ochranit’ vSetkych zaockovanych
jedincov.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Prepandrix
Prepandrix sa nema podat’:

o ak ste v minulosti mali nahlu, Zivot ohrozujlcu alergicku reakciu na ktorukol'vek zlozku tejto
oc¢kovacej latky (uvedenu v ¢asti 6) alebo na iné zlozky, ktoré mézu byt v o¢kovacej latke
pritomné vo vel'mi malych mnoZstvach, ako napriklad: na vajce a kuraciu bielkovinu,
ovalbumin, formaldehyd, gentamiciniumsulfat (antibiotikum) alebo deoxycholat sodny. Znaky
alergickej reakcie mézu zahfnat svrbiva koznt vyrazku, namahavé dychanie a opuch tvare
alebo jazyka.
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o ak mate zavaznu infekciu s vysokou teplotou (nad 38 °C). Ak sa vas to tyka, vase o¢kovanie
bude odloZené dovtedy, kym sa nebudete citit’ lepSie. Slaba infekcia, ako napriklad nadcha,
by nemala byt’ problémom, ale Va3 lekar vam povie, ¢i by ste napriek tomu mohli byt’ o¢kovany
Prepandrixom.

Ak sa vas niektoré z vysSie uvedeného tyka, nedajte sa o¢kovat’ Prepandrixom.

Ak si nie ste isty, porad’te sa so svojim lekarom alebo zdravotnou sestrou pred o¢kovanim touto
oc¢kovacou latkou.

Upozornenia a opatrenia
Predtym ako vdm podaju Prepandrix, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru:

o ak ste mali inG alergicku reakciu ako nahlu, Zivot ohrozujucu alergick( reakciu na ktorukol'vek
zloZku obsiahnut( v tejto o¢kovacej latke (uvedenu v Casti 6) alebo na tiomersal, na vajce
a kuraciu bielkovinu, ovalbumin, formaldehyd, gentamiciniusulfat (antibiotikum)

alebo na deoxycholat sodny. .

o ak mate problémy s imunitnym systémom, pretoZe odpoved’ vasho orgm@&l na tato oc¢kovaciu
latku moZze byt slaba. 75)

o ak podstupujete krvné vysetrenie, ktoré ma odhalit’ pritomnost’ inf spdsobenej ur¢itymi
virusmi. V priebehu niekol’kych prvych tyzdiov po ockovani P drixom nemusia byt
vysledky takéhoto vySetrenia spravne. Povedzte lekarovi, kt{ vas vyZaduje takéto
vySetrenie, Ze ste nedavno dostali Prepandrix.

o ak mate problémy s krvacanim alebo sa vam I'ahko tV@\@%Odriny.

Po vpichnuti ihly, alebo dokonca aj pred jej vpichnuti @?ze do6jst’ k omdletiu. Povedzte preto
svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre, ak ste v m% sti pri o¢kovani omdleli.

Ak sa vas nieco z vyssie uvedeného tyka (aleb f@ ste si isty), porozpravajte sa so svojim lekarom
alebo zdravotnou sestrou predtym, ako dost@& Prepandrix. Je to preto, Ze o¢kovanie nemusi byt
odportcané alebo bude potrebné ho odloZQ\

+<
Deti . QO

Ak vase dieta dostane ockova: @ku, mali by ste si uvedomit’, Ze vedl'ajsie G€inky mozu byt
intenzivnejSie po druhej dévk&méi horucka nad 38 °C. Z toho dévodu sa po kazdej davke odportca
sledovanie teploty a opatren}g na zniZenie teploty (ako je podanie paracetamolu alebo inych liekov,
ktoré znizuju horﬁéku)éjr

. N
Iné lieky a Prepan\dﬁx
Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, alebo ste
nedavno dostali inl o¢kovaciu latku, povedzte to svojmu lekérovi alebo zdravotnej sestre.

Obzvlast oznamte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre, ak podstupujete akukol'vek liecbu
(ako napriklad lie¢bu kortikosteroidmi alebo chemoterapiu pri rakovine), ktora ovplyviiuje imunitny
systém. Prepandrix moze byt stale podany, ale vasa odpoved’ naitho moZe byt slaba.

Prepandrix nie je uréeny na podanie s inymi ockovacimi latkami v rovnakom ¢ase. AK je to v3ak
potrebné, int o¢kovaciu latku vam vpichnu do druhého ramena. Akékol'vek vedlajsie G¢inky, ktoré sa
vyskytni, mézu byt zavaznejsie.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna alebo dojcéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet, porad’te sa
so svojim lekarom predtym, ako dostanete tito o¢kovaciu latku.
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Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Niektoré vedlajsie ucinky uvedené v ¢asti 4. ,,Mozné vedlajsie ucinky* moézu ovplyvnit’ schopnost’
viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje. Najlep3ie je vediet’, ako vas Prepandrix ovplyviiuje, predtym,
ako sa pokusite o tieto ¢innosti.

Prepandrix obsahuje tiomersal
Prepandrix obsahuje tiomersal ako konzerva¢nu latku a je mozné, Ze sa u vas vyskytne alergicka
reakcia. Povedzte vaSmu lekarovi, ak mate nejaké zname alergie.

Prepandrix obsahuje sodik a draslik
Prepandrix obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) a menej ako 1 mmol draslika (39 mg) v jednej
davke. Je to v podstate zanedbatel'né mnozstvo sodika a draslika.

3. Ako sa Prepandrix podava

o Dospeli od 18 rokov: dostanete dve davky Prepandrixu. Druha davka sa ma podat’ po uplynuti
najmenej troch tyzdnov a najviac dvanastich mesiacov po prvej davke. o
DN

o Dospeli od 80 rokov: moZno dostanete dve dvojnasobné injekcie Pre 'a‘ér’lxu. Prvé dve injekcie
sa maju podat’ vo zvolenom termine a d’al$ie dve injekcie je najlgp%&)odat’ o 3 tyzdne neskor.

\
Pouzitie u deti KQQ

V klinickej Studii dostali deti vo veku 3 az 9 rokov bud’ dve dawief pre dospelého (0,5 ml), alebo dve
polovi¢né davky pre dospelého (0,25 ml) podobnej ockovaedi.latky obsahujticej kmeii
A/Vietnam/1194/2004. Va3 lekar rozhodne o vhodnej dagie’pre vase dieta.

. X
Prepandrix vam podé vas lekér alebo zdravotna se@:

. Prepandrix vam poda ako injekciu do@c}u.
. Obvykle do hornej ¢asti ramena.
o Dvojnésobné injekcie sa podajé&bitne, kazda do iného ramena.

Ak méte akékol'vek d’alSie otéz@kajﬁce sa pouzitia tejto ockovacej latky, opytajte sa svojho lekara
alebo zdravotnej sestry. \)

%)
4. Mozné vedrajifitinky
v/

Tak ako v3etky lieky, aj tato o¢kovacia latka m6Ze spdsobovat’ vedlajsie ucinky, hoci sa neprejavia
u kazdého.

Alergické reakcie

Alergické reakcie, ktoré mézu sposobit’, ze vaim nebezpecne klesne krvny tlak. Ak sa to nelieci, moze
to viest’ k Soku. Lekari vedia, Ze sa to mdZe stat’ a v takychto pripadoch maju pripravend na pouZitie
pohotovostnt lieCbu.

Iné vedlajSie ucinky:

Velmi ¢asté: mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 osob

. Pocit Gnavy

Bolest hlavy

Bolest, zacervenanie, opuch alebo tvrda zdurenina v mieste vpichu injekcie
Hortcka

Bolest’ svalov, bolest kibov
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Casté: mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 0s6b

o Pocit tepla, svrbenie alebo krvna podliatina v mieste vpichu injekcie
o Zvysené potenie, triaSka, priznaky podobné chripke

o Opuchnuté zl'azy v krku, v podpazusi alebo slabinach
Menej ¢asté: mdzu postihovat’ menej ako 1 zo 100 os6b
Mrav¢enie alebo necitlivost’ v rukach alebo nohach
Zévrat

Ospalost’

Nespavost’

Hnacka, vracanie, bolest’ Zaludka, napinanie na vracanie
Svrbenie, vyrazka

Celkovy pocit choroby

DalSie vedPajsie G¢inky u deti

V klinickej Studii dostali deti vo veku 3 aZ 9 rokov bud’ dve davky pre dospeléh«o\@s ml), alebo dve
polovi¢né davky pre dospelého (0,25 ml) podobnej o¢kovacej latky obsahujugdi kKmen
A/Vietnam/1194/2004. Frekvencia (Castost’ vyskytu) vedlajsich uc¢inkov ;Q’lﬁia v skupine deti,
ktoré dostali polovi¢nu davku pre dospelého. Po druhej davke nenastale\ enie frekvencie, ¢i sa
podavala polovi¢na davka pre dospelého, alebo davka pre dospelého em niektorych vedl'ajsich
uc¢inkov, ktoré sa vyskytovali ¢astejSie po druhej davke, najma vy oracky u deti

Vo veku < 6 rokov.

O
V inych klinickych Studiach, kde deti vo veku 6 mesiaco %>I7 rokov dostali Prepandrix, sa
pozorovalo zvysenie frekvencie niektorych vedl'ajsich g ov (vratane bolesti v mieste vpichu
injekcie, zaCervenania a horti¢ky) po druhej davk mladSich ako 6 rokov.

Vedl'ajsie u¢inky uvedené nizsie sa objavili p &ani HINT1 ockovacich latok s adjuvantom AS03.
Mozu sa tieZ objavit’ po podani Prepandrix& sa vyskytne ktorykol'vek z niZSie uvedenych
vedl'ajsich ucinkov, ihned’ to, prosimboa@nte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.

o Alergické reakcie veduce k zpecne nizkemu krvnému tlaku. Ak sa to nelieéi, moze to viest’
k Soku. Lekari vedia, ze mbze stat’ a v takychto pripadoch maja pripravenu na pouZzitie
pohotovostnu liecbu

. Krce

. Generalizované\ @lﬁé reakcie vratane urtikarie (Zihlavky)

Nizsie uvedené vedl'ajsie ucinky sa vyskytli v priebehu niekol’kych dni alebo tyzdiov po o¢kovani
inymi ockovacimi latkami, ktoré sa kazdy rok bezne podavaju na prevenciu (zabranenie vzniku)
chripky. Tieto vedl'ajsie u¢inky sa mozu objavit’ aj po podani Prepandrixu. Ak sa vyskytne
ktorykol'vek z nizsie uvedenych vedl'ajsich ucinkov, ihned’ to, prosim, ozndmte svojmu lekarovi
alebo zdravotnej sestre.

VePmi zriedkavé: moZu postihovat’ menej ako 1 z 10 000 os6b

. Ochorenie mozgu a nervov, ako napriklad zapal centralneho nervového systému
(encefalomyelitida), zapal nervov (neuritida) alebo druh paralyzy znamy ako
Guillainov-Barrého syndrom.

o Zapal krvnych ciev (vaskulitida), ktory moZze sposobit’ kozné vyrazky, zapal kibov
alebo problémy s obli¢kami.

Zriedkavé: mdzu postihovat’ menej ako 1 z 1 000 os6b

. Silna pichava alebo pulzujica bolest’ pozdiZ jedného nervu alebo viacerych nervov
. Nizky pocet krvnych dosti¢iek. To mo6Ze spdsobit’ krvacanie alebo tvorbu krvnych podliatin
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Hlasenie vedPajSich uc¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat’te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich G¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informécii. Vedlajsie ucinky
moZete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedl'ajsich
ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpe¢nosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Prepandrix
Tuto oCkovaciu latku uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.
Pred zmieSanim o¢kovacej latky:

NepouZivajte suspenziu a emulziu po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny deit v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladni¢ke (2 °C - 8 °C).
Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.
Neuchovavajte v mraznicke.

.\@
Po zmieSani ockovacej latky: )
Po zmieSani pouzite o¢kovaciu latku do 24 hodin a uchovavajte pri teplo%ﬁ:g:evyéujﬂcej 25 °C.

\Y
Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Ne@ty liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomoZzu chranit’ zivotné prostredie. 0

{®)
6. Obsah balenia a d’alSie informacie O%
V | | &
Co Prepandrix obsahuje \fb
o Liecivo: \}Q X
Inaktivovany, Stiepeny virus chrip sahujuci antigén zodpovedajuci:

o)
A/Indonesia/05/2005 (H5N1)~belzity variant (PR8-IBCDC-RG2) 3,75 mikrogramu™

na 0,5 ml davku @)
3¢

“pomnozeny na vajciach
“ vyjadreny v mi(lgg moch hemaglutininu
N

e Adjuvant: \/\
Ockovacia latka obsahuje ,,adjuvant” AS03. Tento adjuvant obsahuje skvalén
(10,69 miligramu), DL-a.-tokoferol (11,86 miligramu) a polysorbat 80 (4,86 miligramu).
Adjuvanty sa pouzivaju na zlepSenie reakcie organizmu na o¢kovaciu latku.

o l:)al§ie zlozky:
Dalsie zlozky su: polysorbat 80, oktoxinol 10, tiomersal, chlorid sodny, hydrogénfosfore¢nan
sodny, dihydrogénfosfore¢nan draselny, chlorid draselny, chlorid hore¢naty, voda na injekcie

Ako vyzera Prepandrix a obsah balenia

Suspenzia je bezfarebna, mierne opaleskujlca tekutina.
Emulzia je belava aZ Zltkast4, homogénna mlie¢na tekutina.

Pred podanim ockovacej latky sa tieto dve zlozky spolu zmie$aji. ZmieSana ockovacia latka je belava
az Zltkasta, homogénna, mlie¢na tekuta emulzia.
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Jedno balenie Prepandrixu sa sklada:
o Z jedného balenia obsahujlceho 50 injekénych liekoviek s 2,5 ml suspenzie (antigén)
o z dvoch baleni, z ktorych kazdé obsahuje 25 injekénych liekoviek s 2,5 ml emulzie (adjuvant)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgicko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tejto ockovacej latke, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registréacii:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline Lietuva U@
Tél/Tel: + 32 10 8552 00 Tel: +370 5 264 90 00 0\
info.lt@gsk.com '(b,

xS
Bouarapus Luxembourg/L@ourg
I'makcoCmutKnaitn EOO/] GlaxoSmithK l@ armaceuticals s.a./n.v.
Ten. + 359 2 953 10 34 Tél/Tel: +3 8552 00

V)
Ceska republika Magy, Qszég
GlaxoSmithKline s.r.o. Gla ithKline Kft.
Tel: +4202220011 11 @ + 36-1-2255300
cz.info@gsk.com \(b
Danmark Q Malta
GlaxoSmithKline Pharma A/S QO GlaxoSmithKline (Malta) Ltd
TIf: + 4536 3591 00 +.Q Tel: + 356 21 238131
dk-info@gsk.com QO
O
Deutschland Nederland
GlaxoSmithKline GmbH 0. KG GlaxoSmithKline BV
Tel: + 49 (0)89 3604487\@ Tel: + 31 (0)30 69 38 100
produkt.info@gsk.co@ nlinfo@gsk.com
_ v/
Eesti Norge
GlaxoSmithKline Eesti OU GlaxoSmithKline AS
Tel: +372 667 6900 TIf: + 47 22 70 20 00
estonia@gsk.com
E)ada Osterreich
GlaxoSmithKline A.E.B.E GlaxoSmithKline Pharma GmbH
TnA: + 30 210 68 82 100 Tel: + 43 (0)1 97075
at.info@gsk.com

Espafia Polska
GlaxoSmithKline, S.A. GSK Services Sp. z 0.0.
Tel: + 34 902 202 700 Tel.: + 48 (22) 576 9000

es-ci@gsk.com
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France Portugal

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tél: +33(0) 13917 84 44 Tel: + 351 21 412 95 00
diam@gsk.com FI.LPT@gsk.com
Hrvatska Roménia
GlaxoSmithKline d.o.o. GlaxoSmithKline (GSK) SRL
Tel.: + 385 (0)1 6051999 Tel: +40 (0)21 3028 208
Ireland Slovenija
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd GlaxoSmithKline d.o.o.
Tel: + 353 (0)1 495 5000 Tel: + 386 (0) 1280 25 00
medical.x.si@gsk.com
Island Slovenska republika
Vistor hf. GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Simi: +354 535 7000 Tel.: + 421 (0)2 4826 11 11
recepcia.sk@gsk.com
.\@
Italia Suomi/Finland ‘(b,o
GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy«
Tel: + 39 (0)45 9218 111 Puh/Tel: + 358 10:80-30 30
Finland.tuotei sk.com
<
Kvmpog Sverige \>
GlaxoSmithKline (Cyprus) Ltd Glaxoﬁwine AB
TnA: + 357 2239 70 00 Tel; (0)8 638 93 00
gskcyprus@gsk.com i@produkt@gsk.com
Latvija Q\United Kingdom
GlaxoSmithKline Latvia SIA D  GlaxoSmithKline UK
Tel: + 371 67312687 QO Tel: +44 (0)800 221 441
Iv-epasts@gsk.com +.Q customercontactuk@gsk.com

O

Tato pisomné informécia bola ?sledy aktualizovana v

O

Dalsie zdroje informéacii S

Podrobné informécie (@\@%to lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.e .eu.

Nasledujtica informacia je uréena len pre zdravotnickych pracovnikov:
Prepandrix sa sklada z dvoch obalov:
Suspenzia: viacdavkova injekéna lieckovka obsahujtica antigén,

Emulzia: viacdavkova injekéna liekovka obsahujiica adjuvant.

Pred podanim sa tieto dve zloZky maji zmiesat'.
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Pokyny na zmieSanie a podanie o¢kovacej latky:

1.

Skor ako sa obe zlozky zmieSaju, emulzia (adjuvant) a suspenzia (antigén) sa maji nechat’
vytemperovat’ na izbovu teplotu (poc¢as minimalne 15 minat); kazda injekéna lickovka sa ma
pretrepat’ a vizualne skontrolovat’ na pritomnost’ cudzorodych ¢astic a/alebo zmenu fyzikalneho
vzhl'adu. V pripade ich vyskytu (vratane gumovych Castic z uzaveru) sa ma oc¢kovacia latka
zlikvidovat'.

Ockovacia latka sa zmieSa tak, ze sa cely obsah injekénej liekovky obsahujlcej adjuvant
natiahne do 5 ml injekénej strickacky a prida do injekénej liekovky obsahujucej antigén.
Odporuca sa pouzit’ injeként striekacku s ihlou 23-G. AvSak v pripade, Ze tato vel'kost ihly
nebude k dispozicii, moze byt pouzita ihla 21-G. Injekéna liekovka obsahujuca adjuvant ma byt
uchovavana v obrétenej polohe na ul'ahéenie natiahnutia celého obsahu.

Po pridani adjuvantu k antigénu sa ma zmes dokladne pretrepat’. Zmie$ana ockovacia latka ma
vzhlad belavej aZ Zltkastej, homogénnej, mlie¢nej tekutej emulzie. V pripade iného vzhl'adu sa
ma ockovacia latka zlikvidovat'.

Objem injekénej lickovky s Prepandrixom je po zmieSani najmenej 5 ml. O¢kovacia latka sa ma
podat’ v sulade s odporuc¢anym davkovanim (pozri ¢ast’ 3 ,,Ako sa Prepandrix podava“).

Pred kazdym podanim sa ma injekéna liekovka pretrepat’ a vizualne skontrglovat’ na pritomnost’
cudzorodych ¢astic a/alebo zmenu fyzikalneho vzhl'adu. V pripade ich v&g*u (vratane
gumovych Castic z uzdveru) sa ma ockovacia latka zlikvidovat. Y

Do 1 ml injek¢ne;j strickacky sa natiahne jedna davka ockovace;j l\élgo objeme 0,5 ml a poda sa
intramuskuldrne. Odportcéa sa pouzit injeként striekacku s ihlounN&rej rozmery nie su vicsie
ako 23-G. Q

Po zmiesani pouzite o¢kovaciu latku v priebehu 24 hodin.
uchovavana bud’ v chladnicke (2 °C - 8 °C), alebo pri i
je zmiesana oCkovacia latka uchovavana v chladnic¢
vytemperovat’ na izbovu teplotu (poc¢as minimaln:

Zfniésana ockovacia latka moze byt
j teplote neprevysujlcej 25 °C. Ak
ed kazdym pouzitim sa ma nechat’
inat).

¢kovacia 14 i intravenozne.
Ockovacia latka sa nesmie podat’ intraven6zne ¢

V3etok nepouZity liek alebo odpad vzniknut'é@lau sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poZiadavkami. (\
<
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