PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSiecho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlasit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Celldemic injek¢na suspenzia v naplnenej injek¢nej strickacke

Ockovacia latka proti zoonotickej chripke (HSN1) (povrchovy antigén, inaktivovany, s adjuvantom,
pomnozeny na bunkovych kultarach).

2.  KVALITATiIVNE A KVANTITATiIVNE ZLOZENIE

Inaktivované povrchové antigény virusu chripky (hemaglutinin a neuraminidaza) kmena*:

kmena podobného A/turkey/Turkey/1/2005 (HSN1) (NIBRG-23) (vetva 2.2.1) 7,5 mikrogramu**
v 0,5 ml davke

* pomnozené na bunkach psich obli¢iek Madin Darby (Madin Darby Canine Kidney, MDCK)
**  yyjadrené v mikrogramoch hemaglutininu

Adjuvant MF59C.1 obsahujtci v 0,5 ml davke:

skvalén 9,75 miligramu
polysorbat 80 1,175 miligramu
sorbitan-trioleat 1,175 miligramu
citrat sodny 0,66 miligramu
kyselinu citronova 0,04 miligramu

Celldemic mo6ze obsahovat’ stopové mnozstva rezidui beta-propiolaktonu, polysorbatu 80
a cetyltrimetylamoniumbromidu, ktoré sa pouzivajii pocas vyrobného procesu (pozri Cast’ 4.3).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Injekéna suspenzia (injekcia).
Mlie¢nobiela suspenzia.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Celldemic je indikovany na aktivnu imunizéciu proti podtypu H5N1 virusu chripky A u dospelych
a deti vo veku od 6 mesiacov.

Celldemic sa ma pouzivat’ v stlade s oficialnymi odporacaniami.
4.2 Davkovanie a sposob podavania

Déavkovanie

Dospeli a deti vo veku od 6 mesiacov

Celldemic sa podava intramuskuldrne v cykle pozostavajicom z 2 davok po 0,5 ml. Druhu davku sa
odporaca podat’ 3 tyzdne po prvej davke.



Starsi ludia
U starsich 0s6b vo veku > 65 rokov nie je potrebna uprava davky.
Pediatricka populacia (dojcata vo veku < 6 mesiacov)

Bezpecnost’ a uc¢innost’ Celldemicu u dojciat vo veku menej ako 6 mesiacov neboli doteraz stanovené.
K dispozicii nie su ziadne udaje.

Posilnovacia davka

Potreba posilnovacej davky (posilnovacich davok) po ockovani v rdmci primarnej o¢kovacej schémy
sa nestanovila. Pozoroval sa skory pokles hladiny protilatok, najmé u dospelych (pozri ¢ast’ 5.1).

Zamenitel'nost’

Nie su k dispozicii ziadne tidaje, ktoré by podporovali zamenitel'nost’ Celldemicu s inymi
monovalentnymi ockovacimi latkami proti HS.

Sp6sob podavania

Celldemic sa ma podavat’ intramuskularne.

U os6b vo veku 12 mesiacov a starSich je uprednostiiovanym miestom podania injekcie deltovy sval
hornej Casti ramena. U doj¢iat vo veku od 6 mesiacov do menej ako 12 mesiacov je
uprednostiiovanym miestom podania injekcie anterolateralna strana stehna.

Ockovacia latka sa nema podavat intravaskularne, subkutanne ani intradermalne.

Ockovacia latka sa nesmie zmieSavat’ v tej istej injek¢nej striekacke s inymi ockovacimi latkami alebo
liekmi.

Bezpecnostné opatrenia, ktoré je potrebné prijat’ pred podanim ockovacej latky, pozri Cast’ 4.4.
Pokyny na manipulaciu a likvidaciu, pozri ¢ast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1, alebo na
mozné stopové rezidua (napr. beta-propiolakton, cetyltrimetylamoniumbromid a polysorbat 80).
Anafylakticka (t. j. Zivot ohrozujuca) reakcia po predchadzajtucej davke ockovacej latky proti chripke
v anamnéze.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Sledovatel'nost’

Aby sa zlepsila (do)sledovateI'nost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a ¢islo
Sarze podaného lieku.

Precitlivenost’ a anafylaxia

Po podani ockovacej latky ma byt pre pripad anafylaktickej reakcie vzdy k dispozicii vhodné lekarske
osetrenie a dohl'ad. Po ockovani sa odporuca dokladné pozorovanie po dobu najmenej 15 minnt.

Reakcie suvisiace s uzkost'ou

V stivislosti s o¢kovanim sa mézu vyskytnut’ reakcie stivisiace s izkostou vratane vazovagalnych
reakcii (synkopy), hyperventilacie alebo reakcii suvisiacich so stresom, ako je psychogénna reakcia na



ihlu pri podani injekcie. Je dblezité, aby boli zavedené preventivne opatrenia, ktoré zabrania zraneniu
v dosledku mdlob.

SubezZné ochorenie

Ockovanie sa ma odlozit’ u 0s6b trpiacich akiitnym zavaznym horackovitym ochorenim alebo aktitnou
infekciou. Pritomnost’ slabej infekcie a/alebo miernej horticky vSak nema byt dovodom na oddialenie
ockovania.

Trombocytopénia a poruchy koagulécie

Tak ako pri inych intramuskularnych injekciach, aj tato o¢kovacia latka sa ma podavat’ s opatrnostou
u osdb, ktoré podstupuju antikoagula¢n liecbu, alebo u 0s6b s trombocytopéniou alebo akoukol'vek
poruchou zrazania krvi (napr. hemofiliou), pretoze po intramuskularnom podani sa méZze u tychto oséb
vyskytnut’ krvacanie alebo tvorba modrin.

Obmedzenia uéinnosti o¢kovacej latky

V pripade chripky A (H5N1) sa nestanovil imunitny korelat ochrany.

Tak ako pri kazdej o¢kovacej latke, na zaklade humoralnej imunitnej odpovede na kmen ockovacej
latky A/turkey/Turkey/1/2005 sa po dvoch davkach Celldemicu nemusi ochranna imunitné odpoved’
dosiahnut’ u vsetkych ockovanych osob.

Urcity stupeit skrizenej reaktivnej imunity sa pozoroval proti virusom H5N1 inych vetiev, ako je kmen
ockovacej latky. Avsak stupen ochrany, ktory mozno vyvolat’ vo¢i kmenom H5N1 inych podtypov
alebo vetiev, nie je znamy (pozri Cast’ 5.1).

Trvanie ochrany

Trvanie ochrany po primarnej ockovacej schéme nie je zname.
Pri hodnoteni 6 a 12 mesiacov po sérii primarneho o¢kovania sa pozorovalo zniZenie titra protilatok.

Osoby s oslabenou imunitou

Ucinnost’, bezpecnost’ a imunogenita ockovacej latky sa nehodnotili u 0s6b s oslabenou imunitou
vratane osob na imunosupresivnej liecbe. Imunitna odpoved na Celldemic moZze byt u os6b
s oslabenou imunitou niz$ia a nemusi postacovat’ na zabezpecenie ochrany.

Kice

Hoci nie st k dispozicii ziadne postmarketingové udaje z pouzivania Celldemicu, pocas pandémie

v roku 2009 sa pri ockovacich latkach proti HIN1 vyrobenych s adjuvantom MF59, ktory sa podobne
pouziva v Celldemicu, hlasili pripady kf¢ov (s horackou alebo bez nej).

Vicsina febrilnych kfcov sa vyskytla u pediatrickych jedincov. Niektoré pripady sa pozorovali u osdb
s epilepsiou v anamnéze. Osobitna pozornost’ sa ma venovat jedincom trpiacim epilepsiou, pricom

lekar méa informovat’ ockované osoby (alebo rodi¢ov) o moznosti vyskytu kf¢ov (pozri ¢ast’ 4.8).

Pomocné latky so zndmy ¢inkom

Sodik
Tato ockovacia latka obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v davke, t. j. v podstate
zanedbatel'né mnozstvo sodika.

Draslik



Tato oc¢kovacia latka obsahuje menej ako 1 mmol draslika (39 mg) v davke, t. j. v podstate
zanedbatelné mnozstvo draslika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa Ziadne interakéné stadie. Ak sa Celldemic poddva v rovnakom Case ako ind injek¢ne
podavana ockovacia latka (injekéne podavané ockovacie latky), o¢kovacia latka (o¢kovacie latky) sa
ma (maji) podavat’ vzdy do inych koncatin. Je potrebné poznamenat’, Ze neziaduce reakcie mézu byt
zosilnené.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Existuje iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti Celldemicu u gravidnych Zien.

Stadie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame ¢inky z hl'adiska reprodukéne;j toxicity,
pozri Cast’ 5.3.

Poskytovatelia zdravotnej starostlivosti musia posudit’ prinos a potencialne rizika podavania ockovacej
latky tehotnym Zendm s prihliadnutim na oficialne odporacania.

Dojcenie

Celldemic sa nehodnotil pocas dojcenia. Nepredpoklada sa, Ze by sa ockovacia latka vyluovala do
Pudského mlieka a nepredpokladaju sa zZiadne G¢inky na dojéeného novorodenca/dojca.

Fertilita

Stadia reprodukénej a vyvojovej toxicity na samiciach kralikov, ktorym bol podany Celldemic,
neodhalila Ziadne naruSenie plodnosti.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Celldemic nema ziadny alebo ma zanedbateI'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
Niektoré z neziaducich G¢inkov uvedenych v ¢asti 4.8 v§ak mozu ovplyvnit’ schopnost’ viest’ vozidla
alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpeénostného profilu

Dospeli vo veku 18 rokov a starsi

Najcastejsie lokalne a systémové reakcie hlasené u dospelych v priebehu 7 dni po podani boli bolest’
v mieste vpichu (51 %), tnava (22 %), bolest’ hlavy (20 %), malatnost’ (19 %), myalgia (14 %)

a artralgia (11 %).

Zavazné reakcie u osdb, ktoré dostali davku aH5N1c, boli hlasené u 1 % alebo menej 0sob pri kazde;j
reakcii. Reaktogenita bola vyssia po prvej davke ako po druhej davke.

Zoznam neziaducich reakcii v tabul'ke

Frekvencie neziaducich reakcii su zalozené na troch klinickych stadiach u 3 579 jedincov (pozri
Cast’ 5.1).

Neziaduce reakcie st uvedené podl'a nasledujucej konvencie frekvencie a triedy organovych systémov
MedDRA: vel'mi casté (> 1/10), Casté (> 1/100 az < 1/10), menej casté (> 1/1 000 az < 1/100).
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Tabulka 1: NeZiaduce reakcie hlasené u dospelych vo veku 18 rokov a starsich

Trieda organovych Velmi ¢asté Casté Menej casté

systétmov MedDRA (=1/10) (21/100 az < 1/10) (21/1 000 az
<1/100)

Poruchy krvi Lymfadenopatia

a lymfatického

systému

Poruchy nervového Bolest’ hlavy Zavrat

systému

Poruchy Strata chuti do jedla, | Hnacka, vracanie

gastrointestinialneho nauzea

traktu

Poruchy koze Vyrazka, pruritus

a podkozného

tkaniva

Poruchy kostrovej Myalgia,

a svalovej sustavy artralgia
a spojivového
tkaniva
Celkové poruchy Bolest’ Zimnica, modrina Erytém v mieste
a reakcie v mieste v mieste v mieste vpichu, vpichu, krvacanie
podania vpichu, induracia v mieste v mieste vpichu
Unava, vpichu, horacka
malatnost’

Star$ia populacia

StarSie osoby vo veku 65 rokov a viac vo vSeobecnosti hlasili menej vyvolanych lokalnych
a systémovych reakcii v porovnani s mladsimi dospelymi.

Pediatrické populacia vo veku od 6 mesiacov do menej ako 18 rokov

Klinické tidaje o bezpecnosti Celldemicu u deti vo veku od 6 mesiacov do menej ako 18 rokov sa
zhromazdili v §tudii V89 11.

I8lo o randomizovanu, kontrolovant, pre pozorovatel'ov zaslepenu, multicentricku Studiu fazy 2, ktora
sa uskutocnila u deti vo veku od 6 mesiacov do menej ako 18 rokov, ktorym boli podané dve davky
ockovacej latky bud’ 0,5 ml (7,5 pg HA H5N1 s 0,25 ml MF59), alebo 0,25 ml (3,75 pg HA H5N1

s 0,125 ml MF59) s odstupom 21 dni.

Celkovo 658 jedincov v populacii na hodnotenie bezpe¢nosti dostalo aspon jednu davku (davka
7,5 ng, n=329; davka 3,75 pg, n = 329).

Vyvolané lokalne a systémové neziaduce reakcie sa zaznamenali 7 dni po kazdom ockovani
u vsetkych deti rozdelenych do dvoch vekovych kohort (6 mesiacov az < 6 rokov a 6 az < 18 rokov).

V oboch skupinach s davkou 7,5 pg a 3,75 pg bola vicsina vyvolanych lokalnych a systémovych
neziaducich reakcii miernej alebo strednej intenzity a ustupila v priebehu niekol’kych dni. Frekvencia
vyvolanych lokalnych a systémovych neziaducich reakcii bola medzi davkami 7,5 pg a 3,75 pg
podobna.

Medzi najcastejsie (= 10 %) vyvolané lokalne a systémové reakcie hlasené do 7 dni po podani
Celldemicu u deti vo veku od 6 mesiacov do menej ako 6 rokov patrili citlivost’ v mieste vpichu
(56 %), podrazdenost’ (30 %), ospalost’ (25 %), zmena stravovacich navykov (18 %) a horucka (16 %).

Medzi najcastejsie (= 10 %) vyvolané lokalne a systémové reakcie hlasené do 7 dni po podani
Celldemicu u deti vo veku od 6 rokov do menej ako 18 rokov patrili bolest’ v mieste vpichu (68 %),



myalgia (30 %), unava (27 %), malatnost’ (25 %), bolest’ hlavy (22 %), strata chuti do jedla (14 %),

nauzea (13 %) a artralgia (13 %).

Lokalne a systémové neziaduce reakcie hlasené v studii V89 11 u o0sob, ktorym boli podané bud’

7,5 ng, alebo 3,75 pg davky, st uvedené nizsie v tabul’ke 2.

Hlasené neziaduce reakcie st uvedené podl'a nasledujticej konvencie frekvencie a triedy systémovych

organov MedDRA: vel'mi Casté (= 1/10), ¢asté (= 1/100 az <1/10).

Tabulka 2: NeZiaduce reakcie u deti vo veku od 6 mesiacov do menej ako 18 rokov

Trieda organovych
systétmov MedDRA

Neziaduce reakcie

Frekvencia

6 mesiacov az

< 6 rokov

6 rokov az <18 rokov

Poruchy nervového

Bolest hlavy

Vel'mi Casté

v mieste vpichu®

Vel'mi Casté

systému
Nauzea Vel'mi Casté
Poruchy Zmzep a cI}ut do Vel'mi Casté Vel'mi Casté
. . 7, jedla
gastrointestinalneho - »
traktu Vracanie Casté Casté
Hnacka Casté Casté
Poruchy kostrovej Myalgia Vel'mi Casté
a svalovej ststavy . ST
a spojivového tkaniva Artralgia Vel'mi Casté
Bolest’/citlivost’

Vel'mi ¢asté

Erytém v mieste

vpichu Casté Casté
Celkové poruchy Indurécig v mieste Casté Casté
a reakcie v mieste \{plchu
podania Unava Vel'mi Casté
Somnolencia® Vel'mi Casté
Malatnost’ Vel'mi Casté
Podrazdenost’ Vel'mi Casté
Horucka Vel'mi ¢asté? Casté

!'U deti vo veku 6 mesiacov aZ < 6 rokov sa zaznamenal pojem ,,zmena stravovacich navykov* a u deti vo veku

6 rokov az < 18 rokov sa zaznamenal pojem ,,strata chuti do jedla®.
2 U deti vo veku 6 mesiacov az < 6 rokov sa zaznamenal pojem ,,citlivost’ v mieste vpichu®.
3U deti vo veku 6 mesiacov az < 6 rokov sa zaznamenal pojem ,,ospalost™.

4 Vo vekovej skupine od 6 mesiacov do < 6 rokov sa hortcka hlésila u 16 % jedincov, ktori dostali davku 7,5 pg

a u 8 % jedincov, ktori dostali davku 3,75 ng.

Opis vybranych nezZiaducich reakcii

K dispozicii nie st ziadne postmarketingové skuisenosti po podani Celldemicu. Po pouziti ockovacich
latok proti chripke boli vSak vo vSeobecnosti hldsené tieto neziaduce udalosti po uvedeni lieku na trh
(tabulka 3).



Tabul’ka 3: Skisenosti po uvedeni lieku na trh hldsené po pouZiti ockovacich latok proti chripke
vo vSeobecnosti

Trieda organovych NeZiaduca reakcia’

systémov MedDRA

Poruchy imunitného Alergické reakcie, ako su okamzita precitlivenost,, anafylaxia
systému vratane dyspnoe, bronchospazmu, edému hrtana, v zriedkavych

pripadoch veduce k anafylaktickému Soku

Poruchy nervového systému | Neuralgia, parestézia, neuritida, kr¢e, encefalomyelitida,
Guillainov-Barrého syndrom, uzkostné reakcie suvisiace
s ockovanim vratane presynkopy a synkopy

Poruchy ciev Vaskulitida, ktord moZze byt spojena s prechodnym postihnutim
obli¢iek

Poruchy kozZe a podkozného | Generalizované kozné reakcie, ako st zihl'avka, neSpecificka

tkaniva vyrazka, a lokalne alergické reakcie vratane angioedému

Celkové poruchy a reakcie | Rozsiahly opuch koncatiny, do ktorej sa podala ockovacia latka
v mieste podania

! Frekvencia nie je znama (nemozno odhadnut z dostupnych tidajov)

Okrem toho sa z postmarketingového dohl'adu aHIN1 (monovalentnej ockovacej latky proti chripke,
ktora je registrovana na pouzitie od veku 6 mesiacov pocas pandémie chripky v roku 2009 a obsahuje
rovnaky adjuvant MF59 ako Celldemic) hlasili tieto neziaduce udalosti (tabul’ka 4).

Tabul’ka 4: Skisenosti po uvedeni lieku na trh hlasené po pouZiti podobnej o¢kovacej latky
proti pandemickej chripke (aH1N1)

Trieda organovych Neziaduca reakcia'
systémov MedDRA

Poruchy nervového systému | Somnolencia

Poruchy srdca a srdcovej Palpitacia, tachykardia

¢innosti

Poruchy dychacej sistavy, | Kasel
hrudnika a mediastina

Poruchy Bolest’ brucha
gastrointestinalneho traktu
Poruchy kostrovej Svalova slabost, bolest’ koncatin

a svalovej ststavy

a spojivového tkaniva
Celkové poruchy a reakcie | Asténia
v mieste podania

! Frekvencia nie je zndma (nemozno odhadnut z dostupnych tidajov)

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

S predavkovanim ockovacou latkou Celldemic nie su ziadne sktsenosti. V pripade preddvkovania sa
odporuca monitorovanie zivotnych funkcii a pripadna symptomaticka liecba.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: o¢kovacie latky, o¢kovacia latka proti chripke, ATC kod: JO7BBO02.

Mechanizmus u¢inku

Celldemic poskytuje aktivnu imunizaciu proti kmenu chripkového virusu obsiahnutému v o¢kovace;j
latke. Celldemic indukuje humoralne protilatky proti hemaglutininom virusov chripky A podtypu HS5.
Tieto protilatky neutralizuju chripkové virusy. Specifické hladiny titrov protilatok inhibujticich
hemaglutinaciu (haemagglutination inhibition, HI) po o¢kovani inaktivovanou oc¢kovacou latkou proti
chripke neboli korelované s ochranou pred virusom chripky, ale titre HI protilatok sa pouzivali ako
miera u¢innosti ockovacej latky. Protilatky proti jednému typu alebo podtypu chripkového virusu
poskytuji obmedzent1 alebo ziadnu ochranu proti inému typu alebo podtypu. Okrem toho protilatky
proti jednému antigénnemu variantu virusu chripky nemusia chranit’ proti novému antigénnemu
variantu toho istého typu alebo podtypu. Celldemic obsahuje adjuvantnu latku MF59C.1 (MF59),
ktora je uréend na zvysenie a rozsirenie imunitnej odpovede $pecifickej pre antigén a na predizenie
trvania imunitnej odpovede.

Dospeli

Stadia V89 18 bola randomizovana, pre pozorovatel'ov zaslepend, multicentricka, kontrolovana §tidia
fazy 3 vykonana v Spojenych Statoch americkych u dospelych vo veku 18 rokov a starSich, ktori
dostali bud’ aH5N ¢, alebo placebo v podobe injekéného roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %)

s odstupom 21 dni. Celkovo 2 988 jedincov (18 az < 65 rokov n =1 488; > 65 rokov n =1 500)

v populécii podl'a protokolu dostalo obe davky aH5N1c (n =2 249) alebo placeba (n = 739). Titre
hemaglutina¢no-inhibi¢nych (haemagglutination inhibition, HI) protilatok proti kmenu
A/turkey/Turkey/1/2005 (H5N1) sa hodnotili v sérach ziskanych 21 dni po druhej davke.

Titre HI sa hodnotili podl'a vopred stanovenych kritérii pre podiel jedincov so sérokonverziou
(definovanou ako titer HI pred ockovanim < 1 : 10 a titer HI po o¢kovani > 1 : 40 alebo titer HI pred
ockovanim > 1 : 10 a > 4-nasobné zvysenie titra HI) a podiel jedincov s titrom HI > 1 : 40. Hodnotenie
podielu jedincov so sérokonverziou alebo titrom HI > 1 : 40 po o¢kovani sa vykonalo podl'a vekovych
skupin (18 az < 65 rokov a > 65 rokov). Kritéria tispesnosti vyzadovali, aby dolna hranica 2-stranného
95 % IS pre podiel jedincov so sérokonverziou bola > 40 % pre jedincov vo veku 18 rokov az mene;j
ako 65 rokov a > 30 % pre jedincov vo veku > 65 rokov. Pre podiel jedincov s titrom HI > 1 : 40
musela byt dolnd hranica 2-stranného 95 % IS > 70 % pre jedincov vo veku > 18 azZ menej ako 65
rokov a > 60 % pre jedincov vo veku > 65 rokov.

U 0s6b vo veku 18 rokov az menej ako 65 rokov a 0s6b vo veku > 65 rokov boli 21 dni po druhom
ockovani splnené vopred Specifikované kritéria pre podiel jedincov so sérokonverziou a titrom HI

> 1 :40 (tabulka 5). V stadii V89 04 u dospelych vo veku 18 rokov az menej ako 65 rokov a v stadii
V89 13 u dospelych vo veku 65 rokov a starSich sa pozorovali porovnatel'né vysledky imunogenity.

Tabul’ka 5: Miery sérokonverzie, percentuilny podiel jedincov s titrami HI > 1 : 40 a pomery
geometrického priemeru (geometric mean ratio, GMR) titrov po podani aH5N1c alebo placeba
(21 dni po 2 ockovaniach) (PPS® — §tudia V89 18)

Dospeli vo veku 18 rokov az Dospeli vo veku 65 rokov a starsi
menej ako 65 rokov
aH5Nl1c¢ Placebo aH5Nl1c Placebo
(n=1076) (n =349) (n=1080) (n=351)
Sérokonverzia® 79,9 % 0,3 % 54,0 % 1,7 %
95 % IS) (77,4; 82,3) (0,0; 1,6) (51,0; 57,0) (0,6; 3,7)




Titer HI>1 : 40 95,0 % 8,5 % 85,7 % 20,8 %
(95 % IS) (93,4, 96,2) (5,9; 12,1) (83,3; 87.,9) (16,6; 25.8)
‘%M(}tﬁ L. deiie 12,7 0,8 49 0,8
(95% 1S) (11,9; 13,5) (0,7;0,9) (4,6;5,2) (0,8;0,9)

4PPS (per protocol set): subor podla protokolu; jedinci, ktori spravne dostali 2 ddvky aH5N ¢ podl’a protokolu
stadie

b Sérokonverzia je definovana ako titer HI pred o¢kovanim < 1 : 10 a titer HI po ogkovani > 1 : 40 alebo titer HI
pred ockovanim > 1 : 10 a > 4-nasobné zvysenie titra HI.

¢ Geometricky priemer titrov HI v 43. defl v porovnani s 1. diiom

Tuénym pismom je vyznacené, Ze bolo splnené vopred Specifikované kritérium, t. j. dolna hranica 2-stranného
95 % intervalu spol’ahlivosti pre sérokonverziu > 40 % a v pripade podielu jedincov s titrami protilatok HI

> 1 : 40 dolna hranica 2-stranného 95 % intervalu spol'ahlivosti > 70 % pre jedincov vo veku 18 rokov az menej
ako 65 rokov a > 60 % pre jedincov vo veku 65 rokov a starSich.

Na meranie imunologickej odpovede proti homolégnemu kmenu v podskupine 76 dospelych 0s6b vo
veku 18 az < 65 rokov v studii V89 18 sa pouzil mikroneutralizaény (MicroNeutralisation, MN) test.
Podl'a MN testu sa v 43. deni dosiahlo u 90 % jedincov najmenej 4-ndsobné zvysenie titrov oproti
vychodiskovym titrom a 24-nasobné zvySenie geometrického priemeru titrov (geometric mean titre,
GMT) v 43. defi v porovnani s 1. diiom.

Znizenie titra protilatok sa pozorovalo 6 mesiacov po sérii primarneho o¢kovania s GMR 1,53 [95 %
IS: 1,44; 1,61] u dospelych vo veku 18 az < 65 rokov a 0,97 [95 % IS: 0,91; 1,02] u dospelych vo veku
> 65 rokov. Mierne vyssie, ale celkovo porovnatelné GMR sa pozorovali po 12 mesiacoch skiisani
fazy 2 V89 04 (GMR 1,95 [95 % IS: 1,73; 2,19] u dospelych vo veku 18 az < 65 rokov) a V89 13
(GMR 1,97 [97,5 % IS: 1,76; 2,2] u dospelych vo veku > 65 rokov). Po obdobi 12 mesiacov nie st

k dispozicii ziadne udaje.

Udaje o skrizenej reaktivite u dospelych

Skrizene reaktivna imunitna odpoved’ vyvolana kmeniom A/turkey/Turkey/1/2005 (vetva 2.2.1)

V stadiach fazy 2, V89 04 a V89 13, sa tri tyzdne po druhom ockovani hodnotili imunitné odpovede
proti piatim heterolognym kmeniom HSN1: A/Anhui/1/2005 (vetva 2.3.4), A/Egypt/N03072/2010
(vetva 2.2.1), A/Hubei/1/2010 (vetva 2.3.2); A/Indonesia/5/2005 (vetva 2.1.3) a A/Vietnam/1203/2004
(vetva 1). Geometricky priemer titrov HI (GMT) v 43. den v porovnani s 1. diiom sa zvysil 2- az 7,3-
nasobne u 0s6b vo veku 18 az < 65 rokov (Studia V89 04) a 1,5- az 4,8-nasobne u 0s6b vo veku

> 65 rokov (Studia V89 13). Percentualny podiel osdb so sérokonverziou alebo titrom HI > 1 : 40

v 43. deii sa pohyboval od 28 % do 64 % u 0sob vo veku 18 az < 65 rokov a od 17 % do 57 % u 0sob
vo veku > 65 rokov. V tabul’ke 6 st uvedené udaje o imunitnych odpovediach proti heterolognym
kmenom H5NI1.

Tabul’ka 6: Miery sérokonverzie, percentualny podiel 0s6b s titrami HI > 1 : 40 a pomery
geometrického priemeru (GMR) titrov po podani aH5N1c (21 dni po 2 o¢kovaniach) proti
heterolognym kmefiom H5N1 u 0sdb vo veku 18 aZ < 65 rokov a > 65 rokov (FAS® — studie
V89 04 a V89 13)

Dospeli vo veku 18 rokov aZ menej ako 65 rokov (V89 04)
n =69
A/Anhui/ A/Egypt/ A/Hubei/ A/Indonesia/ A/Vietnam/
1/2005 N03072/2010 1/2010 5/2005 1203/2004

Sérokonverzia® 28 % 55 % 55 % 35% 52 %
97,5 % 1S) (16;41) (41; 69) (41; 69) (22; 49) (38; 66)
Titer HI>1 : 40 28 % 58 % 64 % 35% 54 %
97,5 % 1S) (16;41) (44;71) (505 76) (22; 49) (40; 67)
DA 2,1 6,5 73 3,1 7,0
(95% IS) (1,3; 3,4) (3,6; 12) (4,0; 13) (1,8; 5,4) (3,8; 13)
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Dospeli vo veku > 65 rokov (V89 _13)
n=35

Sérokonverzia® 17 % 43 % 46 % 26 % 43 %
95 % IS) (6; 36) (24; 63) (27; 66) (11, 46) (24; 63)
Titer HI>1 : 40 17 % 49 % 57 % 26 % 51 %
95 % IS) (6; 36) (29; 68) (37;76) (11; 46) (32;71)
fg,M(ﬁﬁ/l dei 1,5 3,6 4,8 2,1 4,3
(95% 1S) (0,9; 2,6) (1,6; 8,2) (2,3; 10) (1,15 3,8) (2,0;9,2)

2 FAS (full analysis set): Gplny subor analyzy; jedinci, ktori v ramci §tadie absolvovali asponi jedno okovanie

a poskytli udaje o imunogenite v 1. a 43. den

b Sérokonverzia je definovana ako titer HI pred o¢kovanim < 1 : 10 a titer HI po ockovani > 1 : 40 alebo titer HI
pred ockovanim > 1 : 10 a > 4-nasobné zvySenie titra HI

¢Geometricky priemer titrov (GMT) HI v 43. defi v porovnani s 1. diilom

Podl'a mikroneutralizaéného (MN) testu proti 5 heteroldognym kmenom sa v 43. deni dosiahlo aspon
4-nasobné zvysenie titra oproti vychodiskovému titru u 32 % az 88 % o0sob vo veku 18 az < 65 rokov
a26 % az 74 % osob vo veku > 65 rokov. MN GMT v 43. deii v porovnani s 1. diiom sa zvysili 4,8- az
34-nasobne u 0sdb vo veku 18 az < 65 rokov (Stadia V89 04) a 3,7- az 12-nasobne u 0s6b vo veku

> 65 rokov (Studia V89 13).

Pediatricka populacia vo veku od 6 mesiacov do menej ako 18 rokov

V §tadii V89 11 sa hodnotili udaje o imunogenite aH5N1c u deti vo veku od 6 mesiacov do

< 18 rokov. Islo o randomizovant, kontrolovanu, pre pozorovatel'ov zaslepenu, multicentricku Stadiu
vykonanu u deti vo veku od 6 mesiacov do menej ako 18 rokov, ktorym boli podané dve davky bud’
7,5 ug HA H5N1 s MF59 na 0,5 ml, alebo 3,75 ug HA H5N1 s MF59 na 0,25 ml s odstupom 21 dni.

Celkovo 577 jedincov z celej analyzovanej populacie dostalo davku 7,5 pg (n = 329) alebo 3,75 ug

(n = 329). Uéastnici boli rozdeleni do troch vekovych kohort: 6 mesiacov aZ < 36 mesiacov (n = 177),
3 roky az <9 rokov (n = 193) a 9 rokov az < 18 rokov (n = 207); 53 % ucastnikov bolo muzského
pohlavia. Az 73 % ucastnikov bolo azijského pdvodu, 22 % bolo belochov, 3 % boli ¢ernosi alebo
Afroamericania. Titre protilatok HI proti kmenu A/turkey/Turkey/1/2005 (HSN1) sa hodnotili v sérach
ziskanych 21 dni po druhej davke v troch vekovych skupinach (6 mesiacov az < 36 mesiacov, 3 roky
az <9 rokov a 9 rokov az < 18 rokov).

Podiel jedincov so sérokonverziou a titrom HI > 1 : 40 po oCkovani sa vyhodnotil podla vopred
stanovenych kritérii. Kritéria tispesnosti pre podiel jedincov so sérokonverziou boli, Ze dolna hranica
2-stranného 97,5 % IS mala byt > 40 % a pre podiel jedincov s titrom HI > 1 : 40 mala byt’ dolna
hranica 2-stranného 97,5 % IS > 70 % pre vsetky tri vekové kohorty.

Vo vsetkych troch vekovych kohortach (6 mesiacov az < 36 mesiacov, 3 roky az <9 rokov a 9 rokov
az < 18 rokov) boli vopred Specifikované kritéria pre podiel jedincov so sérokonverziou a titrom HI
> 1 :40 splnené 21 dni po druhom oc¢kovani davkou 7,5 pg alebo 3,75 pg. V tabulke 7 st uvedené
udaje pre odporticanu davku.

Tabulka 7: Miery sérokonverzie, percentualny podiel jedincov s titrami HI > 1 : 40 pomery
geometrickych priemerov (GMR) titrov po zaockovani pomocou aH5N1c v Studii V89_11 (FAS?)

Formulacia: 7,5 ng HA/100 % MF59

Celkova . .
populécia Vekové podskupiny
6 mesiacov aZ | 6 mesiacov az 3 roky az 9 rokov az
<18 rokov < 36 mesiacov <9 rokov <18 rokov

Sérokonverzia®
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(93 -98) (94; 100) (92; 100) (85;97)
n=279 n=84 n=93 n=102
96 % 98 % 98 % 92 %
Titer HI>1 : 40 (92 -98) (92; 100) (93; 100) (85;97)
97,5 % IS)¢
n=287 n=91 n=94 n=102
. . 262 302 249 186
GMR 43. deii/1. deit?
(97,5 % IS)¢ (190 —361) (192 —476) (153 —404) (105 -328)
n=279 n=284 n=93 n=102
Formulacia: 3,75 pg HA/50 % MF59
86 % 94 % 86 % 79 %
Sérokonverzia® (81 -90) (87 -98) (77-92) (70 — 86)
97,5 % IS)¢
n =288 n=285 n=98 n=105
86 % 94 % 86 % 79 %
Titer HI>1 : 40 (81 -90) (87 —98) (77 -92) (70 — 86)
97,5 % IS)¢
n =288 n=285 n=98 n=105
84 116 73 58
GMR 43. deii/1. deii? (61 -116) (74 — 181) (44 - 121) (34-101)
97,5 % IS)¢
n =288 n =285 n=98 n=105

2FAS: uplny subor analyzy; jedinci, ktori dostali aspon jednu 7,5 ug alebo 3,75 nug davku aH5NT1 a poskytli
udaje o imunogenite v 1. a 43. den

b Sérokonverzia je definovana ako titer HI pred ockovanim < 1 : 10 a titer HI po o¢kovani > 1 : 40 alebo titer HI
pred o¢kovanim > 1 : 10 a > 4-ndsobné zvySenie titra HI

°95 % IS pouzity pre vekové podskupiny

4 Geometricky priemer titrov HI v 43. defi v porovnani s 1. dilom

Tuénym pismom je vyznacené, ze bolo splnené vopred Specifikované kritérium, t. j. dolna hranica 2-stranného
97.5 % intervalu spolahlivosti pre sérokonverziu > 40 % a v pripade podielu jedincov s titrami HI > 1 : 40 dolna
hranica 2-stranného 97.5 % intervalu spolahlivosti > 70 %.

Na vyhodnotenie imunologickej odpovede proti homolognemu kmenu (A/turkey/Turkey/1/2005)

u jedincov vo veku 6 mesiacov az < 18 rokov, ktori v §tadii V89 11 dostali davku 7,5 pg, sa pouzil
mikroneutralizacny (MN) test. Podl'a MN testu sa v 43. deni dosiahlo u 100 % o0sdb najmenc;j
4-nasobné zvysenie titrov oproti vychodiskovym titrom a 257-nasobné zvySenie GMT v 43. den

v porovnani s 1. dilom.

Znizenie titrov protilatok sa pozorovalo pri hodnoteni 12 mesiacov po sérii primarneho ockovania
(GMR pri davke 7,5 pg: 12 [97,5 % 1S: 8,76; 17]; pri davke 3,75 pg: 5,62 [97,5 % IS: 4,05; 7,81]), ale
GMR boli stale vyssie v porovnani s dospelou populaciou. Po obdobi 12 mesiacov nie su k dispozicii
ziadne udaje.

Udaje o skrizenej reaktivite v pediatrickej populécii vo veku 6 mesiacov aZ menej ako 18 rokov

Skrizene reaktivna imunitnd odpoved’ vyvolana kmerniom A/turkey/Turkey/1/2005 (vetva 2.2.1)

U os6b vo veku od 6 mesiacov do menej ako 18 rokov (Stadia V89 11) sa tri tyzdne po druhom
ockovani hodnotili imunitné odpovede proti piatim heterolognym kmenniom H5N1: A/Anhui/1/2005
(vetva 2.3.4), A/Egypt/N03072/2010 (vetva 2.2.1), A/Hubei/1/2010 (vetva 2.3.2); A/Indonesia/5/2005
(vetva 2.1.3) a A/Vietnam/1203/2004 (vetva 1). HI GMT v 43. dei sa zvysili 8- az 40-nasobne

v porovnani s 1. diiom. Percentualny podiel jedincov so sérokonverziou alebo titrom HI > 1 : 40
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v 43. deni sa u 0s6b vo veku 6 mesiacov az < 18 rokov pohyboval od 32 % do 72 %. V tabulke 8 st
uvedené tdaje o imunitnych odpovediach proti heterolognym kmeniom H5NI1.

Tabulka 8: Miery sérokonverzie, percentualny podiel jedincov s titrami HI > 1 : 40 pomery
geometrickych priemerov (GMR) titrov po podani aHSN1c (21 dni po 2 o¢kovaniach) proti
heterolégnym kmeiiom H5N1 u 0s6b vo veku 6 mesiacov aZ < 18 rokov (FAS? — §tadia V89 11)

Deti vo veku 6 mesiacov az < 18 rokov (V89 11)
n =69
A/Anhui/ A/Egypt/ A/Hubei/ A/Indonesia/ A/Vietnam/
1/2005 N03072/2010 1/2010 5/2005 1203/2004

Sérokonverzia® 32 % 72 % 54 % 36 % 54%
97,5 % IS) (20; 46) (59; 84) (40; 67) (24; 50) (40; 68)
Titer HI>1 : 40 32% 72 % 54 % 36 % 54 %
97,5 % IS) (20; 46) (59; 84) (40; 67) (24; 50) (40; 68)
fxiﬁ L deis 8.4 40 34 1 23
(97,5 % IS) (4,0, 17) (15; 109) (11; 105) (4,9; 25) (8,5; 60)

2 FAS: uplny subor analyzy, jedinci, ktori v rameci Stadie dostali aspon jedno ockovanie a poskytli udaje

o imunogenite v 1. a 43. deil

b Sérokonverzia je definovana ako titer HI pred ockovanim < 1 : 10 a titer HI po ockovani > 1 : 40 alebo titer HI
pred ockovanim > 1 : 10 a > 4-nasobné zvysenie titra HI

¢Geometricky priemer titrov HI v 43. den v porovnani s 1. diom

Vysledky MN testov proti 5 heterolognym kmenom ukazali, Ze zna¢né percento pediatrickych
jedincov dosiahlo v 43. den aspoii 4-nasobné zvysenie MN titrov, v rozmedzi od 83 % do 100 %. MN
GMT v 43. deit v porovnani s 1. diiom sa u 0sdb vo veku 6 mesiacov az < 18 rokov zvysili 13- az 160-
nasobne (Studia V89 11).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Neaplikovatelné.

5.3 Predklinické idaje o bezpecnosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade §tadii toxicity po opakovanom podavani a studii reprodukcnej
toxicity a vyvinu neodhalili ziadne osobitné riziko pre 'udi.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Chlorid sodny

Chlorid draselny

Chlorid hore¢naty, hexahydrat

Hydrogenfosfore¢nan sodny, dihydrat

Dihydrogenfosfore¢nan draselny

Voda na injekcie

Informaécie o adjuvante, pozri Cast’ 2.

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa ziadne $tudie kompatibility, preto sa tento lieck nesmie miesat’ s inymi lieckmi.
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6.3 Cas pouzitelnosti

1 rok

6.4 Speciilne upozornenia na uchovivanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke. Ak bola o¢kovacia latka zmrazena, zlikvidujte ju.

Naplnent injekénu striekacku uchovavajte vo vonkajsej skatuli, aby bola chranena pred svetlom.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

0,5 ml v naplnenej injekcnej striekacke (sklo typu I) s piestovym uzaverom (brémbutylova guma) a so
systémom Luer Lock. Ihly nie st sucast'ou balenia.

Balenie 10 naplnenych injekénych striekaciek. Kazda naplnena injekéna striekacka obsahuje 1 davku
s objemom 0,5 ml.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Pred pouzitim jemne pretrepte. Bezny vzhl'ad vakciny po pretrepani je mlie¢nobiela suspenzia.

Pred podanim vizualne skontrolujte obsah kazdej naplnenej injekénej striekacky z hl'adiska
pritomnosti astic a/alebo odchylok vo vzhl'ade. Ak sa vyskytne niektory z tychto javov, oCkovaciu
latku nepodavajte.

Ak chceete pouzit’ naplnent injekénu striekacku dodant so systémom Luer Lock, odstrate kryt Spicky
odskrutkovanim proti smeru hodinovych ruciciek. Po odstraneni krytu $picky pripojte ihlu k injekéne;j
striekacke jej zaskrutkovanim v smere hodinovych ruciciek, kym sa nezaisti. Pouzite sterilna ihlu
vhodnej vel’kosti na intramuskularnu injekciu. Po zaisteni ihly odstrafite chrani¢ ihly a podajte

oc¢kovaciu latku.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s ndrodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Seqirus Netherlands B.V.

Paasheuvelweg 28

1105BJ Amsterdam

Holandsko

8.  REGISTRACNE CiSLO

EU/1/24/1806/001

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDILZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agenttry pre lieky
https://www.ema.europa.cu/
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PRILOHA 11

VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA
ZODPOVEDNY ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA ZODPOVEDNYZA
UVOLDINENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcu biologického lie¢iva

Seqirus Inc.

475 Green Oaks Parkway
Holly Springs

NC 27540

Spojené Staty americké

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Seqirus Netherlands B.V.
Paasheuvelweg 28
1105BJ Amsterdam
Holandsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.
° Oficialne uvol’nenie $arzZe

Podra ¢lanku 114 smernice 2001/83/ES vykona oficidlne uvolnenie Sarze Statne laboratorium alebo
laboratérium uréené na tento tcel.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

o Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v stlade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.

Predkladanie PSUR, ked’ sa Celldemic pouziva poc¢as pandémie chripky:

Pocas pandémie nemusi byt’ 6-mesacna frekvencia predkladania PSUR dostatocna na monitorovanie
bezpecnosti pandemickej ockovacej latky, pri ktorej sa v kratkom case ocakava vysoka troven
expozicie. Takato situacia si vyzaduje rychle oznamenie informacii o bezpecnosti, ktoré mézu mat’
najvacsi vplyv na pomer prinosu a rizika v pripade pandémie. Rychla analyza kumulativnych
informacii o bezpe¢nosti vzhl'adom na rozsah expozicie bude mat’ zasadny vyznam pre regula¢né
rozhodnutia a ochranu populacie, ktora ma byt ockovana.

V doésledku toho bude drzitel’ rozhodnutia o registracii hned’ po vyhlaseni pandémie a pouziti

zoonotickej ockovacej latky castejsie predkladat’ zjednodusené PSUR s periodicitou definovanou
v plane riadenia rizik (risk management plan, RMP).

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

° Plan riadenia rizik (RMP)
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Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zdsahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registracne;j
dokumentécie a vo vsetkych d’alSich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
e na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informacii, ktoré mézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v doésledku
dosiahnutia délezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA III

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

KARTONOVA SKATULA NA INJEKCNU STRIEKACKU

1. NAZOV LIEKU

Celldemic injek¢na suspenzia v naplnenej injek¢énej strickacke
Ockovacia latka proti zoonotickej chripke (H5N1) (povrchovy antigén, inaktivovany, s adjuvantom,
pripraveny na bunkovych kultirach)

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna davka (0,5 ml) obsahuje: povrchové antigény virusu chripky (hemaglutinin a neuraminidaza),
inaktivované, pomnozené na bunkach psich oblic¢iek Madin Darby (MDCK), s adjuvantom MF59C.1,
kmena:

A/turkey/Turkey/1/2005 (H5N1) 7,5 mikrogramu hemaglutininu

Adjuvant MF59C.1: skvalén, polysorbat 80, sorbitan-trioleat, citrat sodny, kyselina citronova.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: chlorid sodny, chlorid draselny, hexahydrat chloridu hore¢natého, dihydrat
hydrogenfosfore¢nanu sodného, dihydrogenfosfore¢nan draselny, voda na injekcie. DalSie informacie
st uvedené v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injek¢éna suspenzia.

10 naplnenych injekénych striekaciek (0,5 ml) bez ihly

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéciu pre pouZzivatela.
Pred pouzitim jemne pretrepte.

Intramuskularne pouzitie.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE
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8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke. Neuchovavajte v mrazni¢ke. Naplnenu injek¢nu striekacku uchovavajte vo
vonkajSej skatuli, aby bola chranena 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

Seqirus Netherlands B.V.
Paasheuvelweg 28
1105BJ Amsterdam
Holandsko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/24/1806/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN

21



MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

STITOK NA INJEKCNU STRIEKACKU

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Celldemic injekcia
Ockovacia latka proti zoonotickej chripke (H5N1)

1.m.

2.  SPOSOB PODAVANIA

Intramuskularne pouzitie

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

0,5 ml

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informécia pre pouZzivatel’a

Celldemic injek¢na suspenzia v naplnenej injek¢nej striekacke
Ockovacia latka proti zoonotickej chripke (HSN1) (povrchovy antigén, inaktivovany, s adjuvantom,
pripraveny na bunkovych kultarach)

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o0 bezpecnosti. Mozete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedl'ajsie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlasit’ vedl'ajsie i¢inky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celG pisomni informaciu predtym, ako dostanete tiito ockovaciu latku,
pretoZe obsahuje pre vas dolezité informacie

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

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

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto
pisomnej informécii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Celldemic a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako vam bude podany Celldemic
Ako sa Celldemic podava

Mozné vedlajsie t€inky

Ako uchovavat’ Celldemic

Obsah balenia a d’alsie informacie

A e

1. Co je Celldemic a na ¢o sa pouZiva

Celldemic je oc¢kovacia latka ur¢ena na pouzitie u dospelych a deti vo veku 6 mesiacov a starSich na
prevenciu chripky spdsobenej virusmi H5N1 (,,vtacej chripky*) v ocakavani vyskytu alebo pocas
vyskytu zoonotickych (to znamena, ze sa mozu $irit’ zo zvierat na I'udi) chripkovych virusov

s pandemickym potencialom.

Zoonotické virusy chripky prilezitostne infikuju l'udi a mézu sposobit’ ochorenie od miernej infekcie
hornych dychacich ciest (infekcia nosa a hrdla) az po chripke podobné ochorenie s rychlym
prechodom do tazkého zapalu pl'ic, syndromu akutnej respiracnej tiesne, Soku a dokonca smrti.
Infekcie u P'udi st primarne spésobené kontaktom s infikovanymi zvieratami, ale medzi l'ud’'mi sa
nesiria l'ahko.

Celldemic sa podava pred vyskytom H5N1 s pandemickym potencialom alebo pocas vyskytu.
Obsahuje niektoré Casti virusu HSN1, pri¢om virus sa najprv inaktivoval, aby nedokézal spdsobit’
ziadne ochorenie. Ked’ sa ¢loveku poda oCkovacia latka, imunitny systém rozpozna ¢asti virusu

v o¢kovacej latke ako ,,cudzie a vytvori proti nim protilatky. Ked’ sa takato osoba dostane do
kontaktu s virusom, tieto protilatky spolu s d’al§imi zlozkami imunitného systému budi schopné virus
znicit a pomodzu chranit’ pred ochorenim.. Ziadna zo zloZiek o¢kovacej latky nemoze sposobit’
chripku.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vaim bude podany Celldemic
Celldemic vam nema byt’ podany:

- ak ste alergicky na
e lieCiva alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku (uvedenych v casti 6),
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e Dbeta-propiolakton, polysorbat 80 alebo cetyltrimetylaméniumbromid (CTAB), ktoré su stopovymi

zvyskami z vyrobného procesu,
ak ste mali zavaznt alergicku reakciu (napr. anafylaxiu) na predchadzajtice ockovanie proti chripke.

Upozornenia a opatrenia
Pred podanim tejto oCkovacej latky sa obrat’te na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotni sestru.

PRED podanim tejto o¢kovacej latky

o Lekar alebo zdravotna sestra sa postaraju o to, aby bola po podani Celldemicu 'ahko dostupna
vhodna lekarska starostlivost’ a dohl'ad v pripade zriedkavej anafylaktickej reakcie (vel'mi
zavaznej alergickej reakcie s priznakmi, ako su tazkosti s dychanim, zavraty, slaby a rychly
pulz a kozna vyrazka).

. Ak ste kvoli o¢kovaniu nervozny alebo ste uz niekedy po podani injekcie omdleli, informujte
o tom lekara alebo zdravotnt sestru.
o Ak mate akttne ochorenie, ktorého priznakom je horucka, povedzte to lekarovi alebo zdravotnej

sestre. Lekar moze rozhodnut o odlozeni ockovania, kym horicka neustipi. Ak vSak mate
mierne zvysSenu teplotu alebo infekciu hornych dychacich ciest (napr. prechladnutie), ockovanie
mozete podstapit’.

o Svojho lekara alebo zdravotnu sestru by ste mali informovat’, ak mate problémy s krvacanim,
l'ahko sa vdm tvoria modriny alebo uzivate lieky na prevenciu tvorby krvnych zrazenin.
. Svojho lekara alebo zdravotnt sestru by ste mali informovat’, ak mate oslabeny imunitny systém

alebo ak sa liecite lieckmi, ktoré ovplyviuji imunitny systém, napr. lickmi na liecbu nadorového
ochorenia (chemoterapia) alebo kortikosteroidnymi lieckmi (pozri Cast’ ,,Iné lieky a Celldemic*).

o Lekar by vas mal informovat’ o mozZnosti vyskytu kf¢ov, najmai ak ste v minulosti mali
epilepsiu.

Tak ako vSetky oc¢kovacie latky, ani Celldemic nemusi uplne ochranit’ vSetky ockované osoby.

Deti vo veku menej ako 6 mesiacov
Ockovacia latka sa v sucasnosti neodporaca u deti mladsich ako 6 mesiacov, pretoze jej bezpecnost’
a ucinnost’ sa v tejto vekovej skupine nestanovili.

Iné lieky a Celldemic

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky vratane
voI'nopredajnych liekov, alebo ste v poslednom c¢ase boli zaockovany akoukol'vek inou o¢kovacou
latkou, povedzte to svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom alebo zdravotnou sestrou pred podanim tejto o¢kovacej latky. Lekar musi posudit’
prinos a mozné riziko podania ockovacej latky.

Nie st ziadne skusenosti s pouzivanim Celldemicu u doj¢iacich zien. Nepredpoklada sa, Ze by
Celldemic prechadzal do materského mlieka, a preto sa nepredpokladaji ziadne ucinky na dojéené
deti.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Niektoré ucinky ockovania uvedené v Casti 4 (Mozné vedl'ajSie uc¢inky) mdézu docasne ovplyvnit
schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Pred vedenim vozidla a obsluhou strojov pockajte, kym
tieto uCinky odzneju.

Celldemic obsahuje sodik a draslik

Tato oCkovacia latka obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v davke, t. j. v podstate
zanedbatel'né mnozstvo sodika.

25



Tato oc¢kovacia latka obsahuje menej ako 1 mmol draslika (39 mg), t. j. v podstate zanedbatelné
mnozstvo draslika.

3. Ako sa Cellmedic podava
Vas lekar alebo zdravotna sestra poda ockovaciu latku v stlade s oficialnymi odporac¢aniami.

Dospeli a deti vo veku 6 mesiacov a starsi:
Jedna davka (0,5 ml) ockovacej latky sa injekéne poda do hornej ¢asti ramena (deltovy sval) alebo
hornej Casti stehna, v zavislosti od vasho veku a svalovej hmoty.

Druha davka ockovacej latky sa ma podat’ po uplynuti najmenej 3 tyzdiov.

4, Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj Celldemic moze spdsobovat’ vedl'ajsie ti¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

VePmi zavazné vedl’ajSie ucinky

Po oCkovani sa mozu vyskytnut alergické reakcie, ktoré mézu byt zavazné. Ak sa u vas vyskytnu
nasledujlice prejavy i priznaky alergickej reakcie, okamzite to oznamte svojmu lekarovi alebo chod’te
na pohotovost’ do najblizsej nemocnice:

» tazkosti s dychanim,

* Zzavraty,

+ slaby a rychly pulz,

* kozna vyrazka.

Ak sa u vas vyskytnt tieto priznaky, mozete potrebovat’ nalichavu lekarsku pomoc alebo
hospitalizaciu.

DalSie vedlajsie u¢inky
Medzi dalsie vedlajsie ucinky, ktoré sa moézu vyskytnut’ pri Celldemicu, patria tie, ktoré st uvedené
nizsie.

Dospeli vo veku 18 rokov a starsi
V klinickych stidiach u dospelych vratane starSich osob sa pri Celldemicu vyskytli tieto vedlajsie
ucinky:

Vel'mi casté (mbézu postihovat’ viac ako 1 z 10 0s6b)
Bolest’ v mieste vpichu

Bolest’ svalov (myalgia)

Bolest' kibov (artralgia)

Bolest’ hlavy

Unava

Celkovy pocit choroby (malatnost’)

asté (mo6zu postihovat az 1 z 10 0sbb):
Pocit na vracanie (nevol'nost’)
Strata chuti do jedla
Zimnica
Modrina v mieste vpichu
Stvrdnutie koze v mieste vpichu (induracia)
Horucka

e o o o o o N
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Menej Casté (mdzu postihovat’ az 1 zo 100 os6b)
Opuchnutie lymfatickych uzlin (lymfadenopatia)
Zavrat

Hnacka

Vracanie

Vyrazka

Svrbenie (pruritus)

Scervenanie v mieste vpichu (erytém)

Krvécanie v mieste vpichu (hemoragia)

StarSie osoby vo veku 65 rokov a viac vo vSeobecnosti hlasili menej reakcii v porovnani s mlads$imi
dospelymi.

Deti vo veku od 6 mesiacov do menej ako 18 rokov

Nizsie uvedené vedl'ajSie Gcinky boli hlasené v klinickej $tidii s detmi vo veku od 6 mesiacov do

menej ako 18 rokov.

6 mesiacov az menej ako 6 rokov

Vel'mi asté

o Znizena chut do jedla

o Citlivost’ v mieste vpichu
o Ospalost’

o Podrazdenost’

o Horucka

Casté

Sc¢ervenanie v mieste vpichu (erytém)
Stvrdnutie koze v mieste vpichu (induracia)
Vracanie

Hnacka

6 rokov az menej ako 18 rokov

Velmi Casté

Bolest’ hlavy

Nevolnost’

Znizena chut do jedla

Bolest’ svalov (myalgia)

Bolest’ kibov (artralgia)

Bolest’ v mieste vpichu

Unava

Celkovy pocit choroby (malatnost’)

L@
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Sc¢ervenanie v mieste vpichu (erytém)
Stvrdnutie koze v mieste vpichu (induracia)
Horucka

Vracanie

Hnacka

Pri pouzivani oc¢kovacich latok proti sezonnej chripke vo vSeobecnosti a pandemickej ockovace;j latky
podobnej Celldemicu boli hlasené tieto d’alSie vedl'ajsie tCinky.
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o Docasne nizky pocet krvnych dosticiek, ktory méze mat’ za nasledok krvacanie alebo tvorbu
modrin (prechodna trombocytopénia)

o Alergické reakcie pripadne s dychavicnost'ou, sipotom, opuchom hrdla alebo veduce
k nebezpecnému znizeniu krvného tlaku, ktoré, ak sa neliecia, moézu viest’ k Soku. Lekari su si
tejto moznosti vedomi a maju k dispozicii pohotovostnt lie¢bu, ktori mozu v takychto
pripadoch pouzit’

o Neurologické poruchy, ako s silna bodava alebo pulzujuca bolest’ pozdiz jedného alebo
viacerych nervov (neuralgia), mravéenie (parestézia), zapal nervov (neuritida), zachvaty (kice),
zéapal centralneho nervového systému (encefalomyelitida), typ ochrnutia (Guillainov-Barrého
syndrom), mdloby (synkopa) alebo pocit na omdletie (presynkopa), ospalost’ (somnolencia)

o Nepravidelny alebo silny tlkot srdca (palpitacie), rychlejsi ako normalny tlkot srdca
(tachykardia)

o Zapal krvnych ciev, ktory moze sposobit’ kozné vyrazky, bolesti kibov a problémy s obli¢kami
(vaskulitida)

. Celkové kozné reakcie vratane zihl'avky (urtikarie), neSpecifickej vyrazky, abnormalneho

opuchu koze, zvy¢ajne okolo oci, pier, jazyka, rak alebo noh, v désledku alergickej reakcie

(angioedém)

Rozsiahly opuch kon¢atiny, do ktorej sa podala ockovacia latka

Kasel

Bolest’ kong¢atin, svalova slabost’

Bolest’ brucha

Celkova slabost’ (asténia)

Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara alebo zdravotnt sestru.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Vedlajsie ¢inky mozZete hlésit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hladsenim
vedrlajsich i¢inkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Celldemic

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte Celldemic po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a Stitku po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C). Neuchovavajte v mraznicke. Ak bola ockovacia latka
zmrazena, zlikvidujte ju. Naplnen injekénu strieckacku uchovavajte v povodnej Skatuli, aby bola
chranena pred svetlom.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6Zzu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Celldemic obsahuje

- Liecivo:

Liecivami ockovacej latky st purifikované virusové proteiny (nazyvané hemaglutinin

a neuraminidaza).

Jedna davka (0,5 ml) ockovacej latky obsahuje 7,5 mikrogramu hemaglutininu z kmena virusu chripky

A/turkey/Turkey/1/2005 (H5N1), ktory sa pomnozil na bunkéch psich obli¢iek Madin Darby (MDCK)
(ide o $pecialnu bunkovu kultaru, v ktorej sa kultivuje virus chripky).
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- Adjuvant:

Ako adjuvant je v tejto ockovacej latke pouzity MF59C.1. Adjuvanty su latky obsiahnuté v urcitych
o¢kovacich latkach na urychlenie, zlepsenie a/alebo predizenie ochrannych Gg¢inkov o¢kovacej latky.
MF59C.1 je adjuvant, ktory obsahuje skvalén, polysorbat 80, sorbitan-trioleat, citrat sodny a kyselinu
citrébnova.

- Dalsie zlozky:

Dalsie zlozky su: chlorid sodny, chlorid draselny, hexahydrét chloridu horenatého, dihydrat
hydrogenfosfore¢nanu sodného, dihydrogenfosfore¢nan draselny a voda na injekcie, pozri Cast’ 2.
Celldemic obsahuje sodik a draslik.

Ako vyzera Celldemic a obsah balenia
Celldemic je mliecnobiela suspenzia.

Dodava sa v injek¢nej striekacke pripravenej na pouzitie, ktord obsahuje jednu davku (0,5 ml) na
injekciu, v baleni po 10 naplnenych injekénych striekackach a so systémom Luer Lock. Thly nie st
sucast'ou balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
Seqirus Netherlands B.V.

Paasheuvelweg 28

1105BJ Amsterdam

Holandsko

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky:
https://www.ema.europa.cu.

Nasledujuca informacia je urcend len pre zdravotnickych pracovnikov:

Po podani ockovacej latky ma byt pre pripad anafylaktickej reakcie vzdy k dispozicii vhodné lekarske
osetrenie a dohl'ad.

Pred pouzitim jemne pretrepte. Bezny vzhl'ad Celldemicu po pretrepani je mlie¢nobiela suspenzia.

Pred podanim sa ma o¢kovacia latka vizualne skontrolovat’, ¢i neobsahuje pevné Castice a Ci
nezmenila farbu. V pripade pozorovania akychkol'vek cudzich Castic a/alebo zmien fyzikalneho
vzhladu ockovaciu latku nepodavajte.

Ak chceete pouzit’ naplnent injekénu striekacku bez ihly dodanej so systémom Luer Lock, odstrante
kryt $picky odskrutkovanim proti smeru hodinovych ruci¢iek. Po odstraneni krytu $picky pripojte ihlu
k injekénej striekacke jej zaskrutkovanim v smere hodinovych ruciciek, kym sa nezaisti. Pouzite
sterilnt ihlu vhodnej velkosti na intramuskularnu injekciu. Po zaisteni ihly odstrafte chrani¢ ihly

a podajte ockovaciu latku.
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