SOUHRN UDA3JU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
INFANRIX

Vakcina proti difterii, tetanu a pertusi (acelularni)

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna davka vakciny (0,5 ml) obsahuje tyto IéCivé latky:

Diphtheriae anatoxinum* = 301U
Tetani anatoxinum* > 40 IU
Pertussis anatoxinum* (PT) 25 mikrogramd
Pertussis haemaglutininum filamentosum* (FHA) 25 mikrogramd
Pertactinum* (69kD) 8 mikrograml
* adsorbovano na hydroxid hlinity celkem: 0,50 miligraml

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

INFANRIX obsahuje diftericky anatoxin, tetanicky anatoxin a tfi purifikované
pertusové antigeny: pertusovy anatoxin (PT), filamentovy hemaglutinin (FHA) a
protein zevni membrany 69 kD (pertaktin). VSechny slozky jsou adsorbované na soli
hliniku. Vakcina je nafedéna fyziologickym roztokem.

Diftericky a tetanicky anatoxin se ziskavaji z kultur Corynebacterium diphtheriae a
Clostridium tetani, dale jsou detoxikovany a purifikovany. Acelularni pertusové
komponenty (PT, FHA a pertaktin) se pfipravuji z rlstové faze I bakteridlniho kmene
Bordetella pertussis extrakci, purifikaci a inaktivaci formaldehydem. PT je ireverzibilné
detoxikovan.

INFANRIX odpovida pozadavkim SZO pro vyrobu biologickych piipravkl a o¢kovacich
Ié;cek proti difterii a tetanu. Pfi vyrobé nejsou pouzity zadné materialy lidského
puvodu.

3. LEKOVA FORMA

Injekcni suspenze.
Popis pripravku: bild opalescentni suspenze.

4. KLINICKE UDAJE

4.1. Terapeutické indikace

INFANRIX je uréen k aktivni imunizaci kojencl od véku 2 mésicd proti zaskrtu,
tetanu a davivému kasli a k preockovani déti, které jiz byly ockovany tfemi nebo
¢tyfmi davkami bud’ acelularni (DTPa), nebo celobunécné (DTPw) vakciny.

4.2. Davkovani a zpdsob podani

Davkovani
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Vzdy musi byt aplikovana doporucena davka vakciny, tj. 0,5 ml.

Zakladni oCkovani proti zaskrtu, tetanu a davivému kasli se provadi u ditéte v dobé
zapocatého devatého tydne zivota tfremi ddvkami ockovaci latky v mésicnich
intervalech, Ctvrta davka se poda v osmnactém az dvacatém meésici zivota.

PreocCkovani proti zaskrtu, tetanu a davivému kasli se provede v patém roce Zivota.
DalsSi preockovani proti tetanu se provede jesté ve ¢trnactém roce zivota a pak vzdy
10 az 15 let po predchozim preockovani.

Zplsob podani

INFANRIX je urcen k hluboké intramuskularni injekci, nejlépe do vnéjsi strany stehna.
Osobam s trombocytopenii a s poruchami srazlivosti krve by méla byt vakcina
aplikovana subkutanné, nebot po intramuskuldrnim podani muze dojit ke krvaceni.

4.3. Kontraindikace

Vakcina INFANRIX nesmi byt aplikovana jedincim se zavaznym akutnim hore¢natym
onemocnénim, se znamou precitlivélosti na |écivé latky nebo na kteroukoliv jinou
slozku vakciny, ani jedincim, u kterych do3lo k projeviim precitlivélosti pfi predchozi
aplikaci vakciny INFANRIX, vakciny proti difterii a tetanu nebo DTPw (celobunécné
vakciny proti difterii, tetanu a pertusi).

Aplikace vakciny INFANRIX je kontraindikovana u déti, u nichz se do sedmi dni po
predchozim ockovani vakcinou obsahujici pertusovou slozku vyskytla encefalopatie
neznameé etiologie. V takovych pripadech se doporucuje dale oCkovat jen vakcinami
proti zaskrtu a tetanu.

4.4. Zvlastni upozornéni a opatreni pro pouziti

Pred zahajenim ockovani je tfeba sestavit podrobnou anamnézu zejména s ohledem
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na predchozi oCkovani a na mozny vyskyt nezadoucich ucinku a klinické vysetreni
ockovaného.

Podobné jako u jinych vakcin i aplikace vakciny INFANRIX musi byt odlozena u osob
trpicich zavaznym akutnim hore¢natym onemocnénim. Pritomnost slabé infekce vsak
neni povazovana za prekazku v ockovani.

Jestlize dojde v ¢asové souvislosti s aplikaci vakcin obsahujicich DTP slozky k nékteré
z dale popsanych reakci, je nutné radné zvazit dalsi preoCkovani vakcinou obsahujici
pertusovou slozku. Za urcitych okolnosti, jako je napfiklad vysoka incidence davivého
kasle, vSak oCekavany prinos imunizace pfevazi mozna rizika, a to zvlasté tehdy,
nejsou-li nezadouci reakce spojeny s trvalymi nasledky.

Nasledujici ptiklady nezadoucich G¢inkd se plivodné povaZovaly za kontraindikace pro
ockovani DTP vakcinami, nyni jsou vSak povazovany za obecnd varovani:

- teplota vyssi nez 40,0 °C béhem 48 hodin po ockovani s neprokazanou jinou
souvislosti

- kolaps nebo Sokovy stav (hypotonicko-hyporeaktivni epizoda) béhem 48 hodin po
ockovani

- trvaly, neutiitelny pla¢ trvajici déle nez 3 hodiny v prib&hu 48 hodin po o¢kovani
- kire¢e s hore¢kou nebo bez ni v priib&hu prvnich 3 dnl po o¢kovani.

U déti s progresivnimi neurologickymi poruchami, jako jsou infantilni spasmy,
nekontrolovana epilepsie nebo progresivni encefalopatie, je lepsi odlozit vakcinaci
proti pertusi, dokud se jejich stav nekoriguje Ci nestabilizuje. Rozhodnuti o podani

217



vakciny proti pertusi musi byt provedeno individualné po peclivém zvazeni prospéchu
a moznych rizik o¢kovani.

Vyskyt febrilnich kfeci nebo v rodiné se vyskytujici stavy s kfeCemi nejsou
povazovany za kontraindikace.

HIV infekce neni kontraindikaci o¢kovani.

Oc&kovani pacientl s poruchami imunitniho systému viak nemusi vyvolat o¢ekavanou
odpovéd.

Pro pripad rozvoje anafylaktického Soku musi byt vzdy k okamzité dispozici
odpovidajici terapie. Z tohoto ddvodu musi zlstat o¢kovani jedinci je$t& 30 minut po
aplikaci vakciny pod Iékafskym dohledem.

INFANRIX nesmi byt v Zzadném pFipadé aplikovan intravendzné.

4.5. Interakce s jinymi léCivymi pripravky a jiné formy interakce

INFANRIX mGzZe byt aplikovén bud samostatné&, nebo souéasné s jinymi vakcinami,
ale do rlznych mist.

INFANRIX mGze byt misen v téZe injekéni stfikacce pouze s vakcinou HIBERIX.
Ostatni vakciny musi byt aplikovany do rdznych mist,. nelze je misit v jedné injeké&ni
strikacce.

4.6. Téhotenstvi a kojeni

INFANRIX neni urcen k o¢kovani dospélych. Odpovidajici Udaje o bezpecnosti vakciny
pfi aplikaci béhem téhotenstvi a laktace ani odpovidajici reprodukcéni studie provadéné
na zvifatech nejsou k dispozici.

4.7. Ué&inky na schopnost fidit a obsluhovat stroje

INFANRIX neni uréen k ockovani dospélych, proto nejsou tyto idaje uvadény.

Ve

4.8. Nezadouci acinky

V kontrolovanych klinickych studiich byly aktivné monitorovany a zaznamenavany
nezadouci U¢inky po kazdé davce vakciny u véech o¢kovanych jedincd.

V néasledujici tabulce sestavené na zakladé vysledk( srovndvacich studii jsou shrnuty

vyzadané hlagené lokalni nezadouci G¢inky, které se vyskytly v prib&hu 48 hodin po
ockovani (v %).
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Lokalni vyzadané Zakladni oCkovani Preockovani
hldsené nezadouci
ucinky (%)
Infanrix Infanrix Infanrix
(1275 davek) (zakladni ockovani (zakladni
Infanrix) ockovani DTPw)
(269 davek) (273 davek)

bolest 2.5 15.6 15.8
zarudnuti (> 2 0.1 4.5 2.2
cm)
otok (> 2 cm) 0 3.0 1.5

Celkové vyzadané hlasené nezadouci Ucinky pozorované ve stejnych komparativnich
studiich a ve stejném casovém obdobi jsou uvedeny v nasledujici tabulce.

Celkové vyzadané Zakladni oCkovani Pfeockovani
hldsené nezadouci
ucinky (%)

Infanrix Infanrix Infanrix

(zakladni ockovani (zakladni
Infanrix) ocCkovani DTPw)

horecka > 38 °C 9.9 26.8 29.3
(rektalné)
horec¢ka > 39.5 °C 0.2 0.4 0.7
(rektalné)
netypicky plac 5.2 8.6 2.6
zvraceni 3.0 3.3 2.6
prdjem 5.9 11.2 8.1
snizena chut k jidlu 4.2 7.1 12.5
a piti
ospalost 9.3 10.4 10.3
nespavost / neklid 9.3 12.3 7.7

Dalsi Udaje o bezpecnosti byly ziskany i z jinych studii, véetné non-komparativnich
studii, v nichz bylo hodnoceno podavani davek zakladniho ockovani i pfeockovani.
Zavéry z téchto studii tykajici se bezpecnostniho profilu DTPa vakciny, jsou uvedeny
vyse.

Byly provedeny studie sledujici vyskyt lokalnich otokl po pireockovani. Frekvence
vyskytu t&chto nezadoucich G¢inkl jsou uvedeny dale:

Velmi Casté (> 1/10): lokalni otok v misté vpichu (<50 mm).

Casté ((>1/100, <1/10): lokalni otok v misté vpichu (>50 mm)*.

Méné Casté (>1/1,000, <1/100): difuzni otok koncetiny, do niz byla vakcina
aplikovana, nékdy postihujici i pfilehly kloub*,

*Déti, jimzZ byla v rdmci zakladniho ockovani podana vakcina obsahujici acelularni

pertusovou sloZku, jsou pravd&podobné nachylnéjéi ke vzniku otokl po podani
posilovaci davky ve srovnani s détmi, jimz byla v ramci zakladniho ockovani podana
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vakcina obsahujici celobunécnou pertusovou slozku. Vyskyt lokalniho otoku v misté
vpichu (>50 mm) a difizniho otoku mdZe byt ¢asty aZ velmi ¢asty, kdyZ se podava
posilovaci davka mezi 4. a 5. rokem. Tyto nezadouci ucinky obvykle odezni do 4 dni.

Dale byly hlaseny nasledujici nezadouci ucinky po:

e zakladnim ockovani vakcinou INFANRIX (11406 zdokumentovanych davek):
Poruchy ke a podkozi: (1 % a ménéd): dermatitida.

Respiracni poruchy: (3 % a méné): kasel, ryma, bronchitida, ostatni infekce hornich
cest dychacich.

Poruchy imunitniho systému: (1 % a méné): zanét stredniho ucha.

®* preockovani vakcinou INFANRIX, zakladni o¢kovani INFANRIX (2363
zdokumentova-nych davek):

Respiracni poruchy: (4 % a méné): kasel, faryngitida, bronchitida, ostatni infekce
hornich cest dychacich, ryma.

Poruchy imunitniho systému: (3 % a méné): virové infekce, zanét stredniho ucha.
®* preockovani vakcinou INFANRIX, zakladni o¢kovani DTPw (606
zdokumentovanych davek):

Respiracni poruchy: (3 % a méné): kasel, faryngitida, bronchitida, ostatni infekce
hornich cest dychacich.

Poruchy imunitniho systému: (2 % a méné): zanét stredniho ucha.

Postmarketingové sledovani bezpecnosti:

Velmi vzacné byly hlaseny alergické reakce vcetné anafylaktoidnich reakci.

Ve velmi vzacnych pripadech byly po 2 az 3 dnech po ockovani hlaseny pripady
kolapsu nebo Sokového stavu (hypotonicko-hyporesponsivni epizody) a pripady
vyskytu kiecovych stavid. I v téchto pfipadech nezadouci G¢inky odeznély spontanné,
bez nasledka.

Méné Casto byl hlaSen otok celé koncetiny, do niz byla vakcina aplikovana.

4.9. Predavkovani

Nebyl hlasen zadny pfipad predavkovani.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1. Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: bakterialni vakciny. ATC koéd: J07AJ]52.

Imunitni odpovéd’ po olkovani vakcinou INFANRIX

Jeden mésic po ukonceni zakladniho tfidavkového imuniza¢niho schematu béhem
prvnich $esti mésicl Zivota je u vice nez 99 % vsech ockovanych déti hodnota titru
protilatek proti difterii a tetanu vyssi nez 0,1 m.j./ml. Protildtkova odpovéd proti
acelularnim pertusovym slozkam (PT, FHA a pertaktinu) je patrna u vice nez 95 %
ockovanych.

Imunitni odpovéd’ po prfeockovani vakcinou INFANRIX

Po aplikaci ¢tvrté davky vakciny ve druhém roce Zivota se vytvorily u vSech déti
primarné imuni-zovanych vakcinou INFANRIX protilatky proti difterii a tetanu s
hodnotou vyssi nez 0,1 m.j./ml. Protilatkova odpovéd’ na pertusové antigeny po ctvrté
davce byla patrna u vice nez 96 % z celkového poctu ockovanych déti.
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Ucinnost ochrany po ockovéni vakcinou INFANRIX:

U¢innost ochrany DTPa vakciny proti typické pertusi definované podle WHO (t.j. = 21
dni paroxysmalniho kasle) byla dolozena:

e v Némecku v prospektivni zaslepené studii provedené s jedinci, ktefi byli v
domacnosti v kontaktu s pertusi (vakcinacni schéma 3., 4. a 5. mésic). Na zakladé
Udajl ziskanych od osob, které byly v domacnosti v kontaktu s typickou pertusi, byla
protektivni Ucinnost ockovani 88,7 %. Ochrana proti laboratorné potvrzené mirné
formé nemoci, definované jako 14 dni a vice jakékoli formy kasle, byla 73 % a 67 %
pro onemocnéni definované jako 7 dni a vice jakékoli formy kasle.

e v Italii, kde probihala studie Ucinnosti sponzorovana NIH (vakcinacni schéma 2.,
4. a 6. mésic). Udinnost vakciny byla 84 %. KdyZ byla definice pertuse rozsifena tak,
Ze zahrnovala klinicky mirnéjsi pfipady s ohledem na typ a trvani kasle, byla u¢innost
vakciny 71 % pro onemocnéni s vice nez 7 dny a 73 % pro onemocnéni s vice nez 14
dny jakéhokoli kasle.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Hodnoceni farmakokinetickych vlastnosti neni u vakcin poZzadované.

5.3. Predklinické idaje vztahujici se k bezpecnosti

Neklinické Udaje ziskané na zakladé konvencnich studii bezpecnosti, specifické toxicity
a kompatibility soucasti vakciny neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1. Seznam pomocnych latek

Hydroxid hlinity, polysorbat 80, formaldehyd max. 0,25 ug, chlorid sodny, voda na
injekci.

6.2. Inkompatibility

Vakcina nesmi byt misena s jinymi vakcinami v jedné injekcni stfikacce s vyjimkou
vakciny HIBERIX.

6.3. Doba pouzitelnosti

Doba pouzitelnosti je vyznacena na obalu.
Pri uchovavani pfi teploté +2 °C az +8 °C je doba pouzitelnosti 3 roky.

6.4. Zvlastni opatreni pro uchovavani
Vakcina musi byt uchovavana v chladnicce (2 °C - 8 °C).
Nesmi zmrznout. Vakcinu, kterd zmrzla, je nutno vyfadit z pouziti! Vakcinu je tfeba

uchovavat v plvodnim obalu, aby byla chranéna pted svétlem
Vakcina musi byt aplikovdna okamzité po otevreni lahvicky.

6.5. Druh obalu a velikost baleni
Druh obalu

INFANRIX je lehce zakalena bild suspenze ve sklenénych lahvi¢kach
uzavienych kovovym uzavérem a pryzovou zatkou nebo predplnénych sklenénych
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injekénich strikackach. Pri delSim uchovavani se vytvari bily sediment a Ciry
supernatant.

Lahvicky a stfikacky jsou vyrobeny z neutralniho skla typu I, spliuji pozadavky
Evropského Iékopisu.

Velikost baleni: 1 x 0,5 ml, 10 x 0,5 ml, 25 x 0,5 ml nebo 50 x 0,5 ml v lahvicce
nebo

v predplnéné injekcni strikacce.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6. Zvlastni opatreni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Vakcina musi byt pred pouZzitim protfepana, aby vznikla homogenni bild suspenze a
vizualné zkontrolovana na pritomnost makroskopicky patrnych cizorodych d¢astic a na
zménu vzhledu. Jestlize vzhledem nevyhovuje, je tfeba ji vyradit.

Jak je uvedeno v odstavci 6.2, miZe se INFANRIX misit s vakcinou HIBERIX. V tomto
pripadé se rozpoustédlo dodavané v baleni vakciny HIBERIX nahrazuje pripravkem
INFANRIX.

S takto pripravenou smési se zachazi stejné jako s vakcinou INFANRIX.

Nepouzity pripravek nebo odpadovy material musi byt zlikvidovan v souladu
s mistnimi poZzadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

GlaxoSmithKline Biologicals S.A., Rue de I'Institut 89, 1330 Rixensart, Belgie

8. REGISTRACNI cCisLo

59/497/99 - C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENiI REGISTRACE

14.7.1999 / 25.4. 2007

10. DATUM REVIZE TEXTU
25.4. 2007
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