SASKANOTS ZVA 27-07-2023
ZALU APRAKSTS

1.  ZALU NOSAUKUMS

VaxigripTetra suspensija injekcijam pilnslircé

Cetrvértiga gripas vakcina (3kelts virions, inaktivéta)

Vaccinum influenzae inactivatum ex virorum fragmentis praeparatum
2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

0,5 ml deva ir §adi gripas virusa (inaktivéta, skelta) celmi*:

A/Victoria/4897/2022 (HIN1)pdmO9 - lidzigs celms (A/Victoria/4d897/2022, IVR-238)
.................................................................................................................................. 15 mikrogrami HA**
228) .t E b ettt n e 15 mikrogrami HA**

B/Austria/1359417/2021 — lidzigs celms (B/Michigan/01/2021, savvalas tipa celms)
.................................................................................................................................. 15 mikrogrami HA**

B/Phuket/3073/2013 - lidzigs celms (B/Phuket/3073/2013, savvalas tipa celms) ... 15 mikrogrami HA**

* kultivéts apauglotas vistu olas no veselu calu populacijas
**  hemaglutinins

Vakcina atbilst PVO rekomendacijam (ziemelu puslodei) un ES lémumam par 2023/2024. gada
sezonu.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apak$punkta.

VaxigripTetra var saturét olu atlieku vielas, pieméram, ovalbuminu, ka arT neomicina, formaldehida un
oktoksinola-9 atlieku vielas, jo tos izmanto razoSanas procesa (skatit 4.3. apakSpunkta).

3. ZALUFORMA

Suspensija injekcijam pilnslirce.

Vakcinu viegli sakratot, iegiist bezkrasainu opalesc€josu Skidumu.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

VaxigripTetra ir paredzgta, lai veiktu profilaksi pret gripas slimibu, ko izraisa divi A gripas virusa
apakstipi un divi B gripas virusa tipi, kas ieklauti vakcina:
- PieaugusSo,t.sk., griitnie¢u un bérnu no 6 ménesu vecuma aktivai imunizacijai;
- jaundzimus$o pasivai imunizacijai no dzimsanas briza lidz 6 ménesu vecumam, vakcingjot
gritnieces (skatit 4.4., 4.6. un 5.1. apakspunktu).
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Lietojot VaxigripTetra, janem véra oficialas rekomendacijas.
4.2. Devas un lietoSanas veids
Devas
Balstoties uz klmisko pieredzi ar trivalentajam gripas vakcinam, ir ieteicama ikgadgja revakcinacija ar
gripas vakcinu, nemot véra vakcinas nodrosinato imunitates ilgumu un tapéc, ka cirkul&josie gripas
virusu celmi var mainities katru gadu.

Pieaugusie: viena 0,5 ml deva.

Pediatriska populacija
o Beérni no 6 ménesu lidz 17 gadu vecumam: viena 0,5 ml deva.

Beérniem lidz 9 gadu vecumam, Kuri ieprieks nav bijusi vakcingti, jasanem otra 0,5 ml
deva péc vismaz 4 nedglu intervala.

o Bérni lidz 6 méne$u vecumam; VaxigripTetra dro§ums un efektivitate (aktiva
imunizacija) lidz §im nav pieradita. Nav pieejami dati.

Pasiva imunizacija: viena 0,5 ml vakcinas deva, ko sanémusi griitniece, var pasargat

jaundzimus$o no dzimsanas briza Iidz 6 ménesu vecumam; lai gan ne visi jaundzimusie var

but pasargati (skatit 5.1. apaksSpunktu).

Lieto$anas veids

Vakcina jaievada ar intramuskularu vai subkutanu injekciju.

Ieteicama intramuskularas injekcijas vieta ir augsstilba antero - laterala dala (vai deltveida muskulis, ja
ir pietickama muskulu masa) 6 lidz 35 méneSus veciem bérniem vai deltveida muskulis bérniem péc
36 méneSu vecuma Un pieaugusajiem.

Piesardzibas pasakumi pirms zalu lietoSanas Vvai rikoSandas ar tam

leteikumus par zalu sagatavo$sanu pirms lictoSanas skatit 6.6. apak$punkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivajam vielam, jebkuru no 6.1. apak$punkta uzskaititajam paligvielam vai
citam sastavdalam, pieméram, olu (ovalbumina, cala proteina), neomicina, formaldehida un
oktoksinola-9 atlieku vielam.

Vakcinacija jaatliek vidgji smaga vai smaga drudza gadijuma vai akitas slimibas gadijuma.

4.4, Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri japieraksta lietoto zalu nosaukums un sérijas

numurs.

Ka pie visam injicgjamam vakcinam, vienméer jabiit pieejamiem attiecigiem medikamentiem un
arstéjoSam personalam gadijumam, ja p&c vakcinas ievadiSanas attistas anafilaktiska tipa reakcijas.

Nekados apstaklos VaxigripTetra nedrikst ievadit intravaskulari.
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Tapat ka citu intramuskulari injic&jamo vakcinu gadijuma, pacientiem ar trombocitopéniju vai
asinsreces traucéjumiem vakcina jaievada piesardzigi, jo §iem pacientiem pastav asinoSanas risks pec
intramuskularas injekcijas.

Sinkope (gibsana) var rasties péc jebkuras vakcinacijas vai pat pirms tas ka psihogéna reakcija uz
injekciju ar adatu. Ir jaievie$ procediiras, lai noveérstu savainojumus gibsanas dé| un parvalditu
sinkopes reakcijas.

VaxigripTetra ir paredzéta, lai sniegtu aizsardzibu pret tiem gripas virusa celmiem, no kuriem vakcina
ir sagatavota.

Ka jebkura vakcina, ar vakcinacija ar VaxigripTetra var nepasargat visus vakcingtos.
Pasivas imunizacijas gadijuma ne visi mazuli Iidz 6 ménesu vecumam, kuru mates tika vakcinétas

griitniecibas laika, bus pasargati (skatit 5.1. apakSpunktu).

Pacientiem ar iedzimto vai iegiito imtinsupresiju antivielu atbildes reakcija var bat nepietiekama.

Mijiedarbiba ar serologisko izmekléjumu rezultatiem
Skatit 4.5. apakspunktu.

VaxigripTetra satur natriju un kaliju

Sis zales satur kaliju mazak par 1 mmol (39 mg) un natriju mazak par 1 mmol (23 mg) katra deva ,
batiba tas ir ,,natriju un kaliju nesaturosas”.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas pétijumi ar VaxigripTetra nav veikti.

Pamatojoties uz klinisko pieredzi ar Vaxigrip, VaxigripTetra var nozimét vienlaicigi ar citam
vakcinam. Vienlaicigas ievadiSanas gadijuma imunizacija javeic dazadas injekcijas vietas un ar
dazadam $lircem.

Imunologiska atbilde var biit samazinata, ja pacients sanem imiinsupresivu arstésanu.

P&c vakcinacijas pret gripu var bat kladaini pozitivs rezultats Serologiskos testos, izmantojot ELISA
metodi antivielu pret HIV1, C hepatitu un jo ipasi HTLV1 noteiksanai. Western Blot metode atspeko
kludaini pozitivos ELISA rezultatus. Parejoss kluidaini pozitivs rezultats varétu biit vakcinas inducétu
IgM atbildes d&l.

4.6. Fertilitate, gratnieciba un barosana ar kriuti

Griitnieciba

Gritnieces ir augsta riska grupa gripas komplikaciju attistibai, t.sK. paaugstinats ari priekslaicigu
dzemdibu, hospitalizacijas un naves risks; gritnieces vélams vakcinét pret gripu.

VaxigripTetra var lietot jebkura griitniecibas laika.

Par inaktiveto gripas vakcinu lietoSanas droSumu otraja un tresaja griitniecibas trimesti ir pieejams
vairak datu neka par lietoSanas droSumu pirmaja trimestri. Dati par inaktivétajam gripas vakcinam,

t.sk. VaxigripTetra un Vaxigrip (trivalenta inaktivéta gripas vakcina), lietoSanu visa pasaulé neliecina
par nekadu nevélamu ietekmi uz augli un mati saistiba ar vakcinu.
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influenza_Annual strain variation NH 23/24 for (481) VaxigripTetra.



SASKANOTS ZVA 27-07-2023

Lidzigi rezultati tika iegati viena kliniskaja p&tijuma ar VaxigripTetra un Vaxigrip, kad tika
vakcingtas griitnieces otraja un tresaja gritniecibas trimestri (230 gratnieces/ 231 dzivs jaundzimusais
VaxigripTetra grupa un 116 griitnieces/ 119 dzivi jaundzimusie Vaxigrip grupa).

Cetru Klinisko pétijumu dati par griitnie¢u vakcinaciju otraja un tresaja trimestri (vairak neka 5000
gritniecu un vairak neka 5000 dzivi dzimusSu bérnu — noveroti lidz 6 ménesu vecumam) ar trivalentu
inaktivétu gripas vakcinu Vaxigrip ( tiomersala briva vakcina) neuzradija kaitigu ietekmi saistiba ar
gritniecibu, augla attistibu vai agrinu postnatalo attistibu un mates veselibu, ko varétu attiecinat uz
vakcinaciju.

Dienvidafrika un Nepala veiktajos pétijumos netika konstatéta biitiska atskirtba Vaxigrip un placebo
grupas, izvertgjot ietekmi uz mati un uz augla, jaundzimusa un bérna attistibu (t.sk. missed abortion,
nedzivi dzimuSo bérnu, priek$laikus dzemdibu un bérnu ar mazu svaru dzimsanas bridi skaits).

Mali veiktaja kliniskaja p&tijuma netika konstatéta butiska atskiriba Vaxigrip un kontroles grupa
(Cetrvertiga meningokoku konjugéta vakcina), izvertgjot priekslaikus dzemdibu, nedzivi dzimuso un
bérnu ar mazu svaru dzimsanas bridi/ mazs gestacijas laikam skaitu.

Papildus informaciju skatit 4.8. un 5.1. apaks$punkta.

Viens VaxigripTetra pétijums ar dzivniekiem neuzradija tieSu vai netiesu kaitigu ietekmi saistiba ar
gritniecibu, augla attistibu vai agrinu postnatalo attistibu.

BaroSana ar kruti

VaxigripTetra var lietot kriits baroSanas laika.
Fertilitate

Nav datu par ietekmi uz fertilitati cilvekiem. Viens VaxigripTetra pétijums ar dzivniekiem neuzradija
kaitigu ietekmi uz matisu fertilitati.

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

VaxigripTetra neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus.

4.8 Nevélamas blakusparadibas

Dro$uma profila kopsavilkums

VaxigripTetra drosums tika noveértéts sesos kliniskajos p&tijumos, kuros 3 040 pieaugusie veCuma no
18 I1idz 60 gadu vecumam, 1 392 vecaka gadagajuma cilveki, kuri vecaki par 60 gadiem, un 429 bérni
vecuma no 9 lidz 17 gadu vecumam sanéma vienu VaxigripTetra devu un 884 bérni vecuma no 3 lidz
8 gadu vecumam sanéma Vvienu vai divas VaxigripTetra devas atkariba no vinu gripas vakcinacijas
vestures Un 1614 bérni vecuma no 6 11dz 35 ménesiem sanéma divas devas (0,5 ml) VaxigripTetra.

Vairums reakciju parasti tika novérotas pirmajas 3 dienas péc vakcinacijas un spontani izzuda 1 lidz
3 dienu laika. So reakciju intensitate bija viegla.

Visbiezak zinota nevélama blakusparadiba péc vakcinacijas visas populacijas, t.sk., berniem vecuma
no 6 lidz 35 ménesiem, bija sapes injekcijas vieta (no 52,8% lidz 56,5% bérniem vecuma no 3 lidz
17 gadiem un pieaugusajiem, 26,8 % - bérniem vecuma no 6 1idz 35 ménesiem un 25,8% gados
vecakiem cilvékiem). Bérnu, vecuma Iidz 24 ménesiem, subpopulacija visbiezak zinota nevélama
blakusparadiba bija uzbudinamiba (32,3%).

Bérnu, vecuma no 24 lidz 35 ménesiem, subpopulacija visbiezak zinota blakusparadiba bija nespéks
(26,8%).

DE/H/1949/001/11/039_Changes to the active substance of a seasonal, prepandemic or pandemic vaccine against human
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Citas visbiezak zinotas nevélamas blakusparadibas péc vakcinacijas bija:

- pieaugusajiem: galvassapes (27,8%), mialgija (23%) un nespeks (19,2%);

- gados vecakiem cilvekiem: galvassapes (15,6%) un mialgija (13,9%);

- bérniem vecuma no 9 lidz 17 gadiem: mialgija (29,1%), galvassapes (24,7%), nespeks (20,3%)
un pietikums injekcijas vieta (10,7%);

- b&rniem vecuma no 3 lidz 8 gadiem: nespéks (30,7%), mialgija (28,5%), galvassapes (25,7%),
pietikums injekcijas vieta (20,5%), eritéma injekcijas vieta (20,4%), induracija injekcijas vieta
(16,4%), drebuli (11,2%).

- visiem bérniem no 6 Iidz 35 ménesu vecumam: drudzis (20,4%) un apsartums injekcijas vieta
(17,2%).

- bérniem Iidz 24 ménesu vecumam: apetites zudums (28,9%), patologiska raudasana (27,1%),
vemsana (16,1%) un miegainums (13,9%).

- bérniem vecuma no 24 Iidz 35 ménesiem: galvassapes (11,9%) un mialgija (11,6%).

Kopuma gados vecakiem cilvékiem nevélamas blakusparadibas bija retak neka pieaugusajiem un
b&rniem.

Nevélamo blakusparadibu apkopojums tabula

Talak mingtie dati sniedz parskatu par to nevélamo blakusparadibu biezumu, kas tika registrétas péc
vakcinacijam ar VaxigripTetra kliniskajos p&tijumos un p&cregistracijas lietosanas laika visa pasaulge.

Blakusparadibas sakartotas atbilsto$i noraditajam biezumam, izmantojot §adus apzim&umus:

loti biezi (>1/10);

biezi (>1/100 lidz <1/10);

retak (>1/1 000 Iidz <1/100);

reti (>1/10 000 lidz <1/1 000);

loti reti (<1/10 000)

Nav zinams (nevar noteikt péc pieejamiem datiem): spontani zinojumi par nevélamajam
blakusparadibam tika sanemti par VaxigripTetra pécregistracijas lietosanas laika. Ta ka Sie voluntarie
zinojumi tika sanemti no nezinama lieluma lietotaju grupas, nav iesp&jams ticami novertet
sastopamibas biezumu.

Katra satopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas ir sakartotas péc nozimiguma dilstosa
seciba.

Pieaugusie un gados vecaki cilveki

Talak paraditais drosuma profils pamatojas uz datiem par
e vairak neka 3 040 pieaugusajiem vecuma no 18 Iidz 60 gadiem un 1 392 gados vecakiem
cilvékiem, kas vecaki par 60 gadiem un
e pécregistracijas lietosanas pieredzi (*) .

NEVELAMAS BLAKUSPARADIBAS [ BIEZUMS
Asins un limfatiskas sistemas traucéjumi
Limfadenopatija® | Retak
Imiinads sistemas traucejumi
Paaugstinata jutiba®, alergiskas reakcijas, piemé&ram, angioedema® , alergisks Reti
dermatits®, generalizéta nieze®, natrene®, nieze @, eritéma

Anafilaktiskas reakcijas Nav zinams*
Nervu sistemas traucejumi

Galvassapes Loti biezi
Reibonis® Retak
Parestezija, miegainiba Reti

Asinsvadu sistemas traucejumi

DE/H/1949/001/11/039_Changes to the active substance of a seasonal, prepandemic or pandemic vaccine against human
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Karstuma vilni® Retak
ElpoSanas sistemas traucejumi, kriisu Kurvja un videnes slimibas
Dispnoja® Reti
Kunga-zarnu trakta traucejumi
Caureja, slikta diga® | Retak
Adas un zemadas audu bojajumi
Hiperhidroze Reti
Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi
Mialgija Loti biezi
Artralgija® Reti
Visparéji traucejumi un reakcijas ievadisanas vieta
Nespeks® Loti biezi
Sapes injekcijas vieta
Drebuli, drudzis® Biezi
Eritéma injekcijas vieta, pietukums injekcijas vieta, induracija injekcijas vieta
Nogurums Retak
Ekhimoze injekcijas vieta, nieze injekcijas vieta, siltums injekcijas vieta
Astenija, gripai lidziga slimiba Reti
Diskomforts injekcijas vieta®
(@ Pieaugusajiem (@ Retak gados vecakiem cilvekiem ®) Reti picaugusajiem
) Gados vecakiem cilvekiem ©) Reti gados vecakiem cilvekiem ®) Biezi gados vecakiem cilvekiem
Pediatriska populacija

Talak paraditais drosuma profils pamatojas uz datiem par
e 429 bérniem vecuma no 9 lidz 17 gadiem, kuri sanéma vienu VaxigripTetra devu, un
884 bérniem vecuma no 3 lidz 8 gadiem, kuri sanéma vienu vai divas VaxigripTetra devas
atkariba no vinu gripas vakcinacijas véstures un
e pécregistracijas lietosanas pieredzi (*) .
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NEVELAMAS BLAKUSPARADIBAS | BIEZUMS
Asins un limfatiskas sistemas traucéjumi
Trombocitopenija® | Retak

Imiinas sistemas traucejumi

Alergiskas reakcijas, t.sk. anafilaktiskas reakcijas

| Nav zinams*

Psihiskie traucejumi

Vaidésana®, nemierigums®

| Retak

Nervu sistemas traucejumi

Galvassapes Loti biezi
Reibonis® Retak
Kunga-zarnu trakta traucejumi

Caureja, vemsana®, sapes védera augséja dala® Retak

Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi

Sapes injekcijas vieta, pietikums injekcijas vieta, eritéma injekcijas vieta®,
induracija injekcijas vieta®

Mialgija Loti biezi
Artralgija® Retak
Visparéji traucejumi un reakcijas ievadisanas vieta

Nespeks, drebuli® Loti biezi

Drudzis Biezi
Ekhimoze injekcijas vieta
Nogurums, Retak
Siltums injekcijas vieta®, nieze injekcijas vieta®

@ Zinots vienam 3 gadus vecam b&rnam @ Zinots berniem vecuma no 3 Iidz 8 gadiem

) Biezi berniem vecuma no 9 lidz 17 gadiem @ Zinots bérniem vecuma no 9 lidz 17 gadiem

Talak paraditais droSuma profils pamatojas uz datiem par

e 1614 bérniem, vecuma no 6 lidz 35 menesiem, kuri sanéma divas devas VaxigripTetra un

e pécregistracijas lietosanas pieredzi (*) ..

NEVELAMAS BLAKUSPARADIBAS BIEZUMS
Imiinas sistemas traucejumi
Paaugstinatas jutibas reakcijas Retak
Alergiskas reakcijas: generaliz&ta nieze; papulari izsitumi Reti

Anafilaktiskas reakcijas

Nav zinams*

Nervu sistemas traucejumi

Galvassapes®

Loti biezi

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Vemsana @

Loti biezi

Caureja

Retak

Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi

Mialgija ©

Loti biezi

Visparéji traucejumi un reakcijas ievadisanas vieta

Uzbudinamiba @, apetites zudums @, patologiska raudasana ®, nogurums @,
drudzis, miegainums ®

Sapes/ jutigums injekcijas vieta, apsartums injekcijas vieta

Loti biezi

Drebuli ®
Sabiezgjums injekcijas vieta, pietiikums injekcijas vieta, ekhimoze/zilums

Biezi

DE/H/1949/001/11/039_Changes to the active substance of a seasonal, prepandemic or pandemic vaccine against human
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injekcijas vieta

Gripai lidziga saslims$ana Reti
Izsitumi injekcijas vieta, nieze injekcijas vieta, gripai lidzigi simptomi
(@) Sanemti zinojumi par bérniem, Kuru vecums ir >24 menesiem (@ Retak berniem, kuru vecums ir >24 ménesiem

() Reti berniem, kuru vecums ir <24 ménesiem ) Reti berniem, kuru vecums ir >24 ménesiem
® Sanemti zinojumi par berniem, kuru vecums ir <24 ménesiem

Bérniem vecuma no 6 ménesiem Iidz 8 gadiem VaxigripTetra droSuma profils bija lidzigs péc pirmas
un otras injekcijas, tomér bija vérojama tendence, ka vecuma grupa no 6 lidz 35 ménesiem péc otras
injekcijas nevélamas blakusparadibas bija sastopamas retak.

Blakusparadibas

P&c Vaxigrip lietosanas pecregistracijas laika ir sanemti zinojumi par zemak min&tajam nevélamajam
blakusparadibam. Nav konstatéta c€lonsakariba ar VaxigripTetra lictosanu..

e Asins un limfatiskas sistemas traucéjumi

Parejosa trombocitopénija ), limfadenopatija (¥

e Nervu sistémas traucéjumi
Parestezijal, Gijena-Bare sindroms (Guillain-Barre [sic: Guillain-Barré] Syndrome, GBS), neirits,
neiralgija, krampji, encefalomielits

o Asinsvadu sistémas traucejumi
Vaskulits, piem&ram, Henoha-Sénleina purpura, dazos gadijumos ar parejosu nieru bojajumu.

@ Zinojumi par §Im blakusparadibam sanemti klinisko p&tfjumu laika tikai dazas vecuma grupas (skatit Nevélamo
blakusparadibu apkopojums tabula).

d. Citas 1paSas pacientu grupas

VaxigripTetra drosuma profils, ko novéroja ierobezotam p&tamo personu skaitam ar blakusslimibam,
kuri bija uznemti kliniskajos p&t;jumos, neatskiras no drosuma profila, kas tika novérots kopgja
pacientu grupa. Turklat p&tijumi, kas tika veikti ar Vaxigrip nieru transplantacijas pacientiem un
astmatiskiem pacientiem, neuzradija butiskas atSkiribas Vaxigrip droSuma profila $ajas pacientu
grupas.

- QGriitnieces
Dienvidafrika un Mali veiktajos kliniskajos pétijumos gratniecém ar Vaxigrip ( skatit 4.6. un 5.1.
apakspunktu) lokalo un sistémisko blakusparadibu biezums 7 dienu laika p&c vakcinacijas bija tads
pats ka pieaugusajiem kliniskajos p&tjjumos ar Vaxigrip. Dienvidafrikas pétijuma Vaxigrip grupa gan
HIV — negativiem, gan HIV — pozitiviem subjektiem biezak neka placebo grupa novéroja lokalas
blakusparadibas. Citas butiskas atskiribas blakusparadibu zina starp Vaxigrip un placebo grupu netika
noverotas.
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Dati no viena kliniska pétijuma Somija, kad gritnieces tika vakcinétas ar VVaxigrip Tetra (skatit 4.6. un

5.1. apak$punktu) uzrada, ka lokalo un izolétu sistémisku nevélamu blakusparadibu biezums 7 dienu
laika péc vakcinacijas, atbilst zinojumu biezumam kliniskajos pétijumos, kad ar VVaxigrip Tetra tika
vakcinéti pieaugusie, kuri nav gratnieces. Nedaudz vairak zinojumu tika sanemts par atseviskam
blakusparadibam (sapes injekcijas vieta, nespeks, drebuli, galvassapes, mialgija).

ZinoSana par iespgjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lagti zinot par
jebkadam iespg&jamam nevélamam blakusparadibam Zalu valsts agentiirai, Jersikas iela 15, Riga, LV
1003. Ttmek]a vietne: www.zva.gov.lv.

4.9. Pardozesana

Ir sanemti zinojumi par lielaku VaxigripTetra devu ievadiSsanu, neka rekomendéts (pardozesanu).
Sanemtie zinojumi par nevélamam blakusparadibam atbilda zinamajam VaxigripTetra droSuma
profilam (4.8. apak$punkts).

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: gripas vakcina, ATK kods: JO7BB02.

Darbibas mehanisms

VaxigripTetra nodro§ina aktivu imunizaciju pret ¢etriem gripas virusa celmiem (diviem A apakstipiem
un diviem B tipiem), kas ieklauti vakcina.

VaxigripTetra inducé humorilas antivielas pret hemaglutininiem 2 Iidz 3 nedélu laika. Sis antivielas
neitralizeé gripas virusus.

Specifiski hemaglutinacijas-inhibicijas (haemagglutination-inhibition, HAI) antivielu titru limeni péc
vakcinacijas ar inaktivétam gripas virusa vakcinam nav korel&ti ar aizsardzibu pret gripas slimibu, bet
HAI antivielu titri ir izmantoti ka vakcinas aktivitates mérijums. Dazos cilvéku parbaudes pétijumos
HAI antivielu titri >1:40 tika saistiti ar aizsardzibu pret gripas slimibu lidz 50% p&tamo personu.

Ta ka gripas virusi nepartraukti attistas, PVO katru gadu parskata vakcinai izvélétos virusa celmus.
Nav pétita ikgadgja imunizacija ar VaxigripTetra. Balstoties uz kltnisko pieredzi ar trivalentajam
gripas vakcinam, ir rekomendgta ikgadgja vakcinacija pret gripu, nemot vera imunitates ilgumu un
cirkulgjoso gripas virusu celmu izmainas ik gadu.

VaxigripTetra efektivitate

Pediatriskd populacija

- Bérni vecuma no 6 1idz 35 ménesiem (aktiva imunizacija):

Tika veikts nejausinats placebo kontrol&ts p&tijums 4 regionos (Afrika, Azija, Latinamerika un Eiropa)
4 gripas sezonu laika, kad vairak neka 5400 bérnu vecuma no 6 Iidz 35 ménesiem sanéma divas devas
(0.5 ml) Vaxigrip Tetra (N=2,722), vai placebo (N=2,717). Péc 28 dienam tika novértéta Vaxigrip
Tetra efektivitate laboratoriski apstiprinatas gripas novér$anai, Ko izraisa jebkur§ A un/vai B virusu
celms un kas ir lidzigs vakcina ietvertajiem virusu celmiem (ka noteikts sekvencgjot).

Laboratoriski apstiprinata gripa tika definéta ka gripai Iidziga saslimSana (GSL), kam raksturigs
drudzis > 38°C (kas ilgst vismaz 24 stundas) vienlaikus ar vismaz v€l vienu no $adiem simptomiem:
klepus, aizlikts deguns, iesnas, faringits, otits, vem8ana vai caureja un ko apstiprina laboratoriska
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izmekléSana ar atgriezeniskas transkriptazes polimerazes kédes reakciju (reverse transcriptase

polymerase chain reaction - RT-PCR) un/vai virusu kultaru.

1.. tabula: Saslimstiba ar gripu un VaxigripTetra efektivitate pret laboratoriski apstiprinatu
gripu bérniem no 6 lidz 35 méneSu vecumam

Vaxigrip Tetra Placebo Efektivitate
(N=2584) (N=2591)
n Saslimstiba n Saslimstiba % (2-puséjs 95% CI)
ar gripu (%) ar gripu (%)
Laboratoriski apstiprinata gripa, ko
izraisa:
- jebkurs A vai B tipa viruss 122 4,72 255 9,84 52,03 (40.24; 61.66)
- Virusu celms, kas ir lidzigs vakcina 26 1,01 85 3,28 69,33 (51.93; 81.03)
ietvertaliem

N: analiz&to bérnu skaits (Visi)
n: subjektu skaits, kuri atbilst kriterijiem
CI: ticamibas intervals

Papildus iepriek$definétajai komplementarajai analizei, tika pieradits, ka Vaxigrip Tetra novers 56.6%
(95% ClI: 37.0; 70.5) no jebkura gripas virusa celma izraisitam, laboratoriski pieraditam smagam
gripas saslim§anam un 71,7% (95% CI: 43.7; 86.9) no smagam gripas saslimSanam, ko izraisija
laboratoriski apstiprinati virusu celmi, kas atbilst vakcina ietvertajiem celmiem. Turklat subjekti, kuri
sanéma VaxigripTetra, par 59,2% (95% CI: 44.4; 70.4) retak saslima ar kliniski nozimigu gripu, neka
placebo san€musie subjekti.

Smaga laboratoriski apstiprinata gripa tika definéta ka GLS, ja tika apstiprinata laboratoriski ar RT-
PCR un/vai virusu kultiiru, un bija vismaz viens klinisks simptoms:
- drudzis > 39.5°C, ja bérns ir jaunaks par 24 ménesiem vai > 39.0°C, ja b&rns ir vecaks par
24 ménesiem,
- un/ vai vismaz viens bitisks GLS simptoms, kas ietekmé dienas aktivitates (klepus, aizlikts
deguns, iesnas, faringits, otits, vemsana, caureja),
- un/ vai viena no saslim$anam: akiits vidusauss iekaisums, akiita apaks€ja elposanas trakta
saslim$ana (pneimonija, bronhiolits, bronhits, krups), hospitalizacija.

- Beérni vecuma no 3 lidz 8 gadiem (aktiva imunizacija):

Izvértgjot imtnatbildes no 3 Iidz 8 gadus veciem bérniem, $kiet, ka VaxigripTetra efektivitate $aja
vecuma grupa ir tada pati ka efektivitate no 6 lidz 35 ménesu vecu bérnu grupa (skatit “Bérni vecuma
no 6 lidz 35 ménesiem” ieprieks un “VaxigripTetra imunogenitate™ turpmak).

- Bérni Iidz 6 ménesu vecumam, kuru mates gritniecibas laika ir vakcingtas (pasiva imunizacija):
Bérni Iidz 6 m&nesu vecumam ir augsta riska grupa saslimstibai ar gripu, kas savukart izraisa biezu
hospitalizaciju. Gripas vakcinas nav paredz&tas aktivai imunizacijai $aja vecuma grupa.

Efektivitate berniem, kuru mates sanéma vienu 0,5 ml injekciju VaxigripTetra otraja un tresaja
gritniecibas trimestr, nav pétita. Tomer efektivitate bérniem, kuru mates sanéma vienu 0,5 ml
trivalentas inaktivetas gripas vakcinas (Vaxigrip) injekciju otraja un tresaja griitniecibas trimestrT, ir
pieradita kliniskajos p&tijjumos un var tikt attiecinata uz VaxigripTetra. Trivalentas inaktivetas gripas
vakcinas (Vaxigrip) efektivitate jaundzimusajiem, kuru mates tika vakcinétas pirmaja griitniecibas
trimestri, nav pétita $ajos kliniskajos pétijumos. GritnieCu vakcinaciju pirmaja trimestri nevajadz&tu
atlikt (skatit 4.6. apakSpunktu).

Randomiz&tos kontrolétos IV fazes pétijumos Mali, Nepala un Dienvidafrika apméram 5000 griitniecu
sanéma Vaxigrip (trivalenta tiomersal — briva vakcina) un apméram 5000 gritniecu sanéma placebo
vai kontroles vakcinu (Cetrvertiga meningokoku konjugéta vakcina) otraja vai tre$aja gritniecibas
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trimestri. Visos trijos pétijumos vakcinas efektivitate griitniecém laboratoriski apstiprinatas gripas
novérsanai bija sekundars mérka kritérijs.

Mali un Dienvidafrika veiktie petijumi pieradija Vaxigrip efektivitati gripas profilakse griitniecém, kas
tikuSas vakcinétas $ajos grutniecibas trimestros (skatit 4. tabulu). Nepala veiktaja kliniskaja p&tijuma
Vaxigrip efektivitate gripas profilaks¢ grutniecém $ajos griutniecibas trimestros bija sekundars mérka
kriterijs un netika noteikta.

2.tabula: Saslimstiba ar gripu un Vaxigrip efektivitate pret laboratoriski apstiprinatu gripu
griitniecém

Vaxigrip efektivitate
% (95% ClI)
(Jebkurs no A vai B gripas tipiem)
% (n/N)
TGV Kontroles grupa*
Mali 0,5 (11/2108) 1,9 (40/2085) 70,3 (42,2 - 85,8)
TGV Placebo

* Meningokoku vakcina

N: analiz&to griitniecu skaits

n: subjektu skaits, kuriem laboratoriski apstiprinata gripa
CI: ticamibas intervals

Tajos pasos randomizetajos kontrol&tajos IV fazes pétijumos Mali, Nepala un Dienvidafrika 4530 no
4898 (92%) beérnu piedzima sievietém, kuras griitniecibas laika sanéma Vaxigrip (trivalenta tiomersal
— briva vakcina) un 4532 no 4868 (93%) bérnu piedzima sievietém, kuras griitniecibas laika sanéma
placebo vai kontroles vakcinu (Cetrvértiga meningokoku konjugéta vakcina) (skatit 3.tabulu) otraja vai
tresaja grutniecibas trimestri. Bérni tika novéroti Iidz apm&ram 6 ménes$u vecumam.

Sie pétijumi pieradija Vaxigrip efektivitati gripas profilaksé bérniem no dzim3anas briza lidz apméram
6 ménesu vecumam, ja mates tikusas vakcinétas Sajos griitniecibas trimestros. Sievietes gritniecibas
pirmaja trimestr1 $ajos petijumos netika ieklautas. Vaxigrip efektivitate beérniem, kuru mates
gritniecibas pirmaja trimestri tika vakcinétas, netika analizéta.

3. tabula: Saslimstiba ar gripu un Vaxigrip efektivitate pret laboratoriski apstiprinatu gripu
berniem, kuru mates tika vakcinetas griutniecibas laika

Saslimstiba ar gripu Vaxigrip efektivitate
(Jebkurs no A vai B gripas tipiem) % (95% CI)
% (n/N)

TGV Kontroles grupa*
Mali 2,4 (45/1866) 3,8 (71/1869) 37,3 (7,6 -57,8)

TGV Placebo
Nepala 4,1 (74/1820) 5,8 (105/1826) 30,0 (5 - 48)
Dienvidafrika 1,9 (19/1026) 3,6 (37/1023) 48,8 (11,6 - 70,4)

* Meningokoku vakcina

N: analiz&to bérnu skaits

n: subjektu skaits, kuriem laboratoriski apstiprinata gripa
CI: ticamibas intervals
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Efektivitates dati uzrada, ka aizsardzibas limenis bérniem, kuri piedzimusi vakcinétajam matém, laika
gaita samazinas.

Dienvidafrika veiktaja kliniskaja petijjuma vakcinas efektivitate bija visaugstaka bérniem lidz 8 nedelu
vecumam (85,8% [95% ClI, 38,3-98,4]) un v&lak samazinajas; bérniem >8-16 nedelam vakcinas
efektivitate bija 25,5% (95% Cl, 67,9—67,8) un bérniem >16-24 nedelam 30,4% (95% ClI, 154,9-
82,6).

Mali veiktaja kliniskaja p&tijuma ari konstatéta tendence, ka trivalentas inaktivétas gripas vakcinas
efektivitate bija visaugstaka bérna pirmajos ¢etros dzives ménesos, pazeminajas piekta dzives ménesa
laika un ievérojami samazinajas sesta dzives ménesa laika, kad vairs nesasniedza aizsargajoso Iimeni.

Vakcina aizsargas bérnus tikai pret tiem virusu celmiem, kas ietverti matei ievaditaja vakcina.

VaxigripTetra imunogenitate

Kliniskos p&tijumos, kas veikti pieaugusajiem vecuma no 18 Iidz 60 gadiem, gados vecakiem
cilvekiem, kuri vecaki par 60 gadiem, bérniem vecuma no 3 lidz 8 gadiem un bérniem vecuma no 6
lidz 35 ménesiem, novertja iminatbildi uz VaxigripTetra attieciba uz HAI geometrisko vid&jo
antivielu titru (Geometric mean antibody titer, GMT) 21. diena (pieaugusajiem) un 28. diena
(beérniem), HAI serokonversijas raditaju (Cetrkartigs pieaugums apgrieztaja titra vai izmainas no
nenosakama [<10] lidz apgrieztam titram >40) un HAl GMTR raditaju (p&c/pirms vakcinacijas titri).

Viena kliniska pétijuma, kas veikts pieaugusajiem vecuma no 18 lidz 60 gadiem un b&rniem vecuma
no 91lidz 17 gadiem, aprakstita VaxigripTetra imiina reakcija attieciba uz HAI geometrisko vid&jo
antivielu titru (GMT) 21.diena. Cita kliniska pétijjuma, kas veikts bérniem vecuma no 9 lidz
17 gadiem, aprakstita VaxigripTetra imtana reakcija.

Viena kliniska pétijuma, kas veikts griitniecém, aprakstita VaxigripTetra imiina reakcija attieciba uz
HAI geometrisko vidgjo antivielu titru (GMT) 21. diena, HAI serokonversijas raditaju un HAl GMTR
raditaju péc vienas vakcinas devas sanemsanas otraja vai tre$aja griitniecibas trimestri. Saja pétijuma
tika novertéta ari transplacentara parnese, nosakot dzemdibu laika HAI geometrisko vid&jo antivielu
titru (GMT) mates asinis un nabas saites asinis un novertgjot attiecibu starp raditajiem nabas saites
asinis UN mates asinis.

VaxigripTetra inducgja nozimigu imtino reakciju uz 4 gripas celmiem, kas ieklauti vakcina.
Pieaugusie un gados vecaki cilveki

Kopa 832 pieaugusie vecuma no 18 lidz 60 gadiem un 831 gados vecaki cilveki, kuri vecaki par
60 gadiem, sanéma vienu VaxigripTetra devu, un tika novértéta imainatbilde.

Imunogenitates rezultati att€loti talak tabula.

4. tabula. Imunogenitates rezultati pieaugusajiem vecuma no 18 lidz 60 gadiem un gados
vecakiem pacientiem (péc 60 gadu vecuma)

Vecuma no 18 lidz ~
- : Péc 60 gadu vecuma
Antigéna celms 60 gadiem N=831
N=832
GMT (95% CI)
A (HIN1) @®) 608 (563;657) 219 (199; 241)
A (H3N2) 498 (459; 541) 359 (329; 391)
B (Victoria) 708 (661; 760) 287 (265; 311)
B (Yamagata) 1715 (1607; 1830) 655 (611; 701)
SC % (95% Cl) ©

A (HIN1) @®) 64,1 (60,7;67,4) 45,6 (42,1; 49,0)
A (H3N2) 66,2 (62,9; 69,4) 475 (44,1; 51,0)
B (Victoria) 70,9 (67,7; 74,0) 452 (41,8; 48,7)
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B (Yamagata)

63,7 (60,3;67,0)

42,7 (39,3; 46,2)

GMTR (95% CI) @

A (HIN1) @0 9,77 (8,69; 11,0) 4,94 (4,46; 5 47)
A (H3N2) 10,3 (9,15: 11,5) 5,60 (5,02; 6,24)
B (Victoria) 11,6 (10,4: 12,9) 4,61 (4,18; 5,09)

B (Yamagata)

7,35 (6,66,;8,12)

4,11 (3,73; 4,52)

N (number)=to pétamo personu skaits, kuram pieejami dati paredzétajam méerka kriterijam

GMT: geometriski vidgjais titrs; Cl: ticamibas intervals

@) N=833 18-60 gadus veci cilveki

(b) N=832 par 60 gadiem vecaki cilveki

(©) SC: serokonversijas nozimigs palielinajums: p&tamajam personam ar pirmsvakcinacijas titru <10 (1/atsk.) p&tamo
personu proporcija ar pé&cvakcinacijas titru >40 (1/atsk.) un p&tamajam personam ar pirmsvakcinacijas titru
>10 (1/atsk.) p&tamo personu proporcija ar > ¢etrkartgju titra palielinajumu no pirmsvakcinacijas lidz pécvakcinacijai

(d) GMTR (Geometric Mean Titer Ratio): geometriski vidgjais titra raditajs (titri pirms un p&c vakcinacijas)

Griatnieces un transplacentara parnese

Kopuma 230 griitnieces sanéma VaxigripTetra otraja un treSaja griitniecibas trimestri (no 20. lidz 32.
griitniecibas nedélai).

Imunogenitates rezultati grutniecém , noteikti ar HAI metodi 21. diena péc vakcinacijas ar
VaxigripTetra, attéloti 5.tabula.

5. tabula. Imunogenitates rezultati gritniecém , noteikti ar HAI metodi 21. diena péc
vakcinacijas ar VaxigripTetra

QIV

Antigéna celms N=216
GMT (95% CI)
A (HIND)* 525 (466; 592)
A (H3N2)* 341 (286; 407)

B1 (Victoria)* 568 (496; 651)

B2 (Yamagata)* 993 (870; 1134)

>Cetrkartejs pieaugums; n
(%) @

A (HIND)* 38,0 (31,5; 44,8)

A (H3N2)* 59,3 (52,4; 65.,9)

B1 (Victoria)* 61,1 (54,3; 67,7)

B2 (Yamagata)* 59,7 (52,9; 66,3)

GMTR (95% CI) ®

A (HIND)* 3,81 (3,11; 4,66)

A (H3N2)* 8,63 (6,85; 10,9)

B1 (Victoria)* 8,48 (6,81; 10,6)

B2 (Yamagata)* 6,26 (5,12; 7,65)

*A/HIN1: A/Michigan/45/2015 (HIN1) pdm09-ka viruss; A/H3N2: A/Hong Kong/4801/2014 (H3N2)-ka viruss;

B1: B/Brisbane/60/2008- ka viruss (B/Victoria linija);

B2: B/Phuket/3073/2013- ka viruss (B/Yamagata Iinija)

N: p&tamo personu skaits, kuram pieejami dati paredz&tajam mérka Kritérijam

GMT: geometriski vidgjais titrs; Cl: ticamibas intervals

(@) SC: serokonversijas nozimigs palielingjums: pétamajam personam ar pirmsvakcinacijas titru <10 (1/at8k.) p&tamo personu proporcija ar
peécvakcinacijas titru >40 (1/atsk.) un pétamajam personam ar pirmsvakcinacijas titru >10 (1/at8k.) p&tamo personu proporcija ar
> getrkartgju titra palielinajumu no pirmsvakcinacijas lidz pécvakcinacijai

(b) GMTR (Geometric Mean Titer Ratio): geometriski vid&jais titra raditajs (titri pirms un péc vakcinécijas)
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Imiingenitates noteikSanas ar HAI metodi dzemdibu laika rezultati, kad tika analiz&ti mates asinu
paraugi (BLO3M), nabas saites asinu paraugi (BLO3B) un noteikta transplacentara parnese (BL0O3B/
BLO3M).

6.tabula Imiingenitates noteik§anas ar HAIl metodi dzemdibu laika rezultati.

Antigéna celms

QIvV
N=178

BLO3M(mates asinis)
GMT (95% CI)

A (HIND)*

304 (265 ; 349)

A (H3N2)*

178 (146 ; 218)

B1 (Victoria)*

290 (247 ; 341)

B2 (Yamagata)*

547 (463 ; 646)

BLO3B (nabas saites asinis)
GMT (95% CI)

A (HIN1)*

576 (492 ; 675)

A (H3N2)*

305 (246 ; 379)

B1 (Victoria)*

444 (372 ; 530)

B2 (Yamagata)*

921 (772 ; 1099)

Transplacentara parnese: BL03B/BL03M8§
GMT (95% CI)

A (HIND)*

1,89 (1,72 ; 2,08)

A (H3N2)*

1,71 (1,56 ; 1,87)

B1 (Victoria)*

153 (1,37;1,71)

B2 (Yamagata)*

1,69 (1,54 ; 1,85)

N: petamo personu skaits, kuram pieejami dati paredzétajam mérka kritérijam: sievietes, kuras sanéma
VaxigripTetra vismaz 2 nedélas pirms dzemdibam un kuram bija pieejami mates asinu un nabas saites asinu
paraugi dzemdibu bridi.

*A/H1IN1: A/Michigan/45/2015 (HIN1) pdm09-ka viruss; A/H3N2: A/Hong
Kong/4801/2014 (H3N2)-ka viruss;

B1: B/Brishane/60/2008- ka viruss (B/Victoria linija);

B2: B/Phuket/3073/2013- ka viruss (B/Yamagata linija)

§ Ja matei bija X jaundzimusie, vinas titrs tika palielinats X reizu.

Dzemdibu laika konstatetais antivielu [imenis nabas saites asinis bija augstaks neka mates asinis, kas
apstiprina transplacentaro antivielu parnesi no mates jaundzimusajam, ja sieviete vakcinéta ar
VaxigripTetra griitniecibas otraja vai treSaja trimestri.

Sie dati atbilst klinisko pétijumu datiem no Mali, Nepalas un Dienvidafrikas par pasivo imunizaciju
bérniem no dzimsanas briza lidz apméram 6 méne$u vecumam, ja griitnieces tika vakcinétas ar
Vaxigrip griitniecibas otraja un tre$aja trimestri (Skatit apaksnodalu VaxigripTetra efektivitate).

Pediatriska populacija

- Beérni vecuma no 9 lidz 17 gadiem:
Kopa 429 berniem vecuma no 9 lidz 17 gadiem, kuri sanéma vienu VaxigripTetra devu, imina
reakcija pret 4 vakcina ieklautajiem celmiem bija lidziga ka imiina reakcija, kas tika izraisita
pieaugusajiem vecuma no 18 Iidz 60 gadiem.

- Be@rni vecuma no 6 ménesiem Iidz 8 gadiem:
Kopa 863 bérni vecuma no 3 lidz 8 gadiem sanéma vienu vai divas VaxigripTetra vai Vaxigrip

devas, atkariba ieprieksgjas gripas vakcinacijas vestures.
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Beérni, kuri sanéma vienu vai divas planotas VaxigripTetra devas, uzradija lidzigu imiino
reakciju péc attieciga grafika pedgéjas devas.
Papildu VaxigripTetra efektivitatei 341 bé&rnam vecuma no 6 lidz 35 ménesiem ar HAIl metodi

tika izverteéta VaxigripTetra imunogenitate péc divu devu (0,5 ml) VaxigripTetra sanemSanas
(28 dienas péc pedgjas devas).

Imunogenitates rezultati paraditi talak tabula.

7. tabula. Imunogenitates rezultati bérniem vecuma no 6 ménesiem Iidz 8 gadiem

Antigéna celms

6-35 ménesus veciem
bérniem

N=341

3-8 gadus veciem
bérniem

N=863

GMT (95% Cl)

A (HINI) 641 (547; 752) 971 (896; 1,052)
A (H3N2) 1071 (925; 1241) 1568 (1451; 1695)
B (Victoria) 623 (550; 706) 1050 (956; 1154)

B (Yamagata) @

1010 (885; 1153)

1173 (1078; 1276)

SC % (95% C1) ®

A (HIN1) 90,3 (86.7; 93.2) 65,7 (62.4; 68,9)
A (H3N2) 90,3 (86.7; 93.2) 64,8 (61,5; 68,0)
B (Victoria) 98.8 (97.0;99,7) 84,8 (82.3; 87.2)

B (Yamagata) @

96,8 (94.3; 98.4)

88,5 (86.2; 90.6)

GMTR (95% CI) ©

A (HIN1) 36,6 (30.8; 43,6) 6,86 (6,24; 7,53)
A (H3N2) 42,6 (35.1;51,7) 7,49 (6,72; 8,35)
B (Victoria) 100 (88.9; 114) 17,1 (15,5; 18.8)

B (Yamagata) @

93,9 (79.,5; 111)

25,3 (22.8; 28,2)

N=to p&tamo personu skaits, kuram pieejami dati paredzetajam mérka kritérijam

@) GMT: geometriski vidgjais titrs; Cl: ticamibas intervals; N=862 bérni vecuma no 3 lidz 8 gadiem

(b) SC: serokonversija vai nozimigs palielingjums: pétamajam personam ar pirmsvakcinacijas titru <10 (1/dil) p&tamo
personu proporcija ar pécvakcinacijas titru >40 (1/dil) un p&tamajam personam ar pirmsvakcinacijas titru >10 (1/dil)
pétamo personu proporcija ar > Eetrkartgju titra palielinajumu no pirmsvakcinacijas 11dz p&cvakcinacijai

(c) GMTR: geometriski vidgjais titra raditajs: (titri pirms un péc vakcinacijas)

Sie imunogenitates dati papildus apstiprina vakcinas efektivitates datus, kas pieejami par $o populaciju
(skatit “VaxigripTetra efektivitate”).

5.2. Farmakokingtiskas ipasibas
Nav piemérojamas.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegttie dati par farmakologisko drosumu, atkartotu devu toksicitati un
lokalo toksicitati, toksisku ietekmi uz reproduktivitati un attistibu neliecina par ipasu risku cilvékam.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts
Buferskidums:

- natrija hlorids;

- kalija hlorids;

- natrija hidrogénfosfata dihidrats;
- kalija dihidrogénfosfats;
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- tdens injekcijam.
6.2. Nesaderiba
Saderibas pétijumu trakuma dg] $1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém.
6.3. Uzglabasanas laiks
1 gads

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

gaismas.
6.5 lepakojuma veids un saturs

0,5 ml suspensijas stikla pilnslirce (I klases stikls) ar pievienotu adatu, kopa ar elastoméra virzuli-
aizbazni (hlorbutils vai brombutils) — iepakojuma pa 1, 10 vai 20.

0,5 ml suspensijas stikla pilnslirce (I klases stikls) bez pievienotas adatas, kopa ar elastoméra virzuli-
aizbazni (hlorbutils vai brombutils) — iepakojuma pa 1, 10 vai 20.

Visi iepakojuma lielumi tirgh var nebtt pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai un citi noradijumi par rikoSanos
Pirms lictosanas vakcinai jalauj sasniegt istabas temperatiiru.

Pirms lietosanas sakratit. Rlipigi apliikojiet $lirci pirms injicé$anas.

Vakcinu nedrikst lietot, ja pamanat suspensija piemaisijumus.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

SANOFI PASTEUR
14 Espace Henry Vallée

69007 Lyon,
Francija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
16-0141
9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2016.gada 11. augusts
P&dgjas parregistracijas datums: 2020. gada 21. decembri.
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10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

07/2023
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