ANNESS 1

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni
tilgima ta’ konjugat (13-valent, adsorbit) ta’ polysaccharide pnewmokokkali

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Doza wahda (0.5 ml) fiha:

Polysaccharide pnewmokokkali serotip 1! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 3! 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 4! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 5! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 6A' 22 g
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 6B! 4.4 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 7F! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 9V 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 14! 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 18C! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 19A! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 19F! 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 23F! 2.2 ug

'Konjugat mal-proteina carrier CRM 97 adsorbit fuq aluminium phosphate.
Doza 1 (0.5 ml) fiha madwar 32 pg proteina carrier CRMj97u 0.125 mg ta’ aluminju.

Eécipjenti b’effett maghruf

Ghal-lista kompluta ta’ e¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA
Suspensjoni ghall-injezzjoni.

It-tilgima hi suspensjoni bajda omogenja.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Tilgima attiva ghall-prevenzjoni ta’ mard invaziv, pnewmonja u infjammazzjoni akuta fil-parti tan-
nofs tal-widna kkawzata minn Streptococcus pneumoniae fi trabi, tfal u adolexxenti li ghandhom minn
6 gimghat sa 17-il sena.

Tilgima attiva ghall-prevenzjoni ta’ mard invaziv u pnewmonja kkawzati minn Streptococcus
pneumoniae f adulti li ghandhom >18-il sena u fl-anzjani.

Ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1 ghal informazzjoni dwar il-protezzjoni kontra serotipi pnewmokokkali
specifici.

L-uzu ta’ Prevenar 13 ghandu jkun stabbilit fuq il-bazi ta’ rakkomandazzjonijiet uffi¢jali li
jikkunsidraw ir-riskju ta’ mard invaziv u pnewmonja fi gruppi different ta’ eta, komorbiditajiet bazi
kif ukoll il-varjabilita tal-epidemjologija tas-serotip f’Zzoni geografic¢i differenti.



4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
L-iskedi tat-tilqim bi Prevenar 13 ghandhom jigu bbazati fuq rakkomandazzjonijiet ufficjali.
Pozologija

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Hu rrakkomandat li trabi 1i jir¢ievu I-ewwel doza ta’ Prevenar 13, ilestu l-kors tat-tilqim bi
Prevenar 13.

Trabi li jkollhom minn 6 gimghat-6 xhur

Serje primarja ta’ tliet dozi

Is-serje rakkomandata ta’ tilgim tikkonsisti f’erba’ dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml. Is-serje primarja tat-
trabi tikkonsisti fi tliet dozi, bl-ewwel doza li normalment tinghata meta t-tarbija jkollha xahrejn u
b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. L-ewwel doza tista’ tinghata anke sa mill-eta ta’ sitt
gimghat. Ir-raba’ doza (booster) hi rrakkomandata li tinghata bejn 1-eta ta’ 11 u 15-il xahar.

Serje primarja ta’ zewg dozi

Inkella, meta Prevenar 13 jinghata bhala parti minn programm ta’ tilgim ta’ rutina lit-trabi, tista’
tinghata serje li tikkonsisti fi tliet dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml. L-ewwel doza tista’ tinghata mill-eta ta’
xahrejn, bit-tieni doza li tinghata xahrejn wara. It-tielet doza (booster) hi rakkomandata 1i tinghata bejn

l-eta ta’ 11 u 15-il xahar (ara sezzjoni 5.1).

Trabi prematuri (< 37 gimgha ta’ tgala)

Fi trabi prematuri, is-serje rakkomandata ta’ tilqim tikkonsisti minn erba’ dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml.
Is-serje primarja tat-trabi tikkonsisti minn tliet dozi, bl-ewwel doza li tinghata meta t-tarbija jkollha
xahrejn u b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. L-ewwel doza tista’ tinghata kmieni sa mill-eta
ta’ sitt gimghat. Ir-raba’ doza (booster) hi rakkomandata bejn 1-eta ta’ 11 u 15-il xahar (ara sezzjonijict
44u5.1).

Trabi u tfal mhux imlaggma li ghandhom > 7 xhur

Trabi li jkollhom minn 7-11-il xahar

Zewg dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml, b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn doza u ohra. It-tielet doza hi
rakkomandata fit-tieni sena tal-hajja.

Tfal li jkollhom minn 12-23 xahar

Zewg dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml, b’intervall ta’ mill-inqas xahrejn bejn doza u ohra (ara sezzjoni 5.1).
Tfal u adolexxenti li jkollhom minn 2-17-il sena

Doza wahda ta’ 0.5 ml.

L-iskeda tat-tilgima bi Prevenar 13 ghal trabi u tfal li ﬁl—passat gew imlaggma bi Prevenar (7-valent)
(Streptococcus pneumoniae serotipi 4, 6B, 9V, 14, 18C. 19F, u 23F)

Prevenar 13 fih l-istess 7 serotipi inkluzi fi Prevenar, bl-uzu tal-istess proteina carrier CRMo7.



Trabi u tfal li jkunu bdew it-tilqim bi Prevenar, jistghu jaqilbu ghal Prevenar 13 fi kwalunkwe punt fl-
iskeda.

Tfal zghar (12-59 xahar) imlaggma ghal kollox bi Prevenar (7-valenti)

Tfal zghar li huma kkunsidrati mlagqma ghal kollox bi Prevenar (7-valenti) ghandhom jir¢ievu doza
wahda ta’ 0.5 ml ta’ Prevenar 13 biex ikollhom risponsi immuni ghas-6 serotipi addizzjonali. Din id-
doza ta’ Prevenar 13 ghandha tinghata ghallinqas 8 gimghat wara d-doza finali ta’ Prevenar (7-valenti)
(ara sezzjoni 5.1).

Tfal u adolexxenti 5 —17-il sena

Tfal 1i ghandhom bejn 5 snin u 17-il sena jistghu jir¢ievu doza wahda ta' Prevenar 13 jekk ikunu
tlaggmu gabel b'doza wahda jew b'aktar minn doza wahda ta' Prevenar. Din id-doza ta' Prevenar 13

ghandha tinghata ghallinqas 8 gimghat wara d-doza finali ta' Prevenar (7-valenti) (ara sezzjoni 5.1).

Adulti >18-il sena u l-anzjani

Doza unika.

[l-htiega ghal va¢¢inazzjoni mill-gdid ma’ doza sussegwenti ta’ Prevenar 13 ma gietx stabbilita.
Irrispettivament mill-istatus pre¢edenti ta’ vac¢éinazzjoni pnewmokokkali, jekk 1-uzu tal-vacéin
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti huwa kkunsidrat bhala adattat, l-ewwel ghandu jinghata

Prevenar 13 (ara sezzjonijiet 4.5 u 5.1).

Popolazzjonijiet specjali

Individwi 1i jkollhom kundizzjoni diga ezistenti li tippredisponihom ghal mard pnewmokokkali
invaziv (bhal marda ta¢-celluli sickle jew infezzjoni bl-HIV), li jinkludu dawk li qabel gew imlaggma
b’doza wahda jew aktar ta’ tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent jistghu jir¢ievu mill-
inqas doza wahda ta’ Prevenar 13 (ara sezzjoni 5.1).

F’individwi bi trapjant ta¢-Cellola staminali ematopojetiku (HSCT), is-serje rakkomandata ta’ tilgim
tikkonsisti minn erba’ dozi ta’ Prevenar 13, kull wahda ta’ 0.5 ml. Is-serje primarja tikkonsisti fi tliet
dozi, bl-ewwel doza li tinghata minn 3 sa 6 xhur wara HSCT u b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-
dozi. Ir-raba’ doza (booster) hi rakkomandata li tinghata 6 xhur wara t-tielet doza (ara sezzjoni 5.1).

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

It-tilgima ghandha tinghata permezz ta’ injezzjoni gol-muskoli. Is-siti ppreferuti huma n-naha
anterolaterali tal-koxxa (muskolu vastus lateralis) fit-trabi, jew il-muskolu deltojd tan-naha ta’ fuq
tad-driegh fi tfal u adulti.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

Sensittivita ec¢essiva ghas-sustanzi attivi jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati fis-
sezzjoni 6.1.

Bhal fil-kaz ta’ tilgim iehor, I-ghoti ta’ Prevenar 13 ghandu jigi pospost f’persuni li ged ibatu minn
mard b’deni akut jew sever. Madankollu, il-prezenza ta’ infezzjoni zghira, bhal rih, m’ghandux
iwassal ghad-differiment tat-tilqima.

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Prevenar 13 m’ghandux jinghata gol-vini jew gol-arterji.



Bhat-tilqgim kollu li jista’ jigi injettat, il-kura u s-supervizjoni medika adattata ghandhom dejjem ikunu
disponibbli fil-pront f’kaz ta’ avveniment anafilattiku rari wara I-ghoti tat-tilgima.

Din it-tilgima m’ghandhiex tinghata bhala injezzjoni gol-muskoli lil individwi li ghandhom it-
trombocitopenija jew kwalunkwe disturb tal-koagulazzjoni 1i minhabba fih l-injezzjoni gol-muskoli,
izda tista’ tinghata taht il-gilda jekk il-benefi¢¢ju li jista’ jkun hemm jizboq b’mod car ir-riskju tal-
ghoti (ara sezzjoni 5.1).

Prevenar 13 ser jipprotegi biss kontra s-serotipi ta’ Streptococcus pneumoniae inkluzi fit-tilqima, u
mhux ser jipprotegi kontra mikro-organizmi ohrajn li jikkawzaw mard invaziv, pnewmonja jew
infjammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna. Bhal ma jigri bi kwalunkwe tilgima, Prevenar 13 jista’ ma
jipprotegix lill-individwi kollha li jir¢ievu t-tilqima kontra mard pnewmokokkali. Ghall-iktar
informazzjoni epidemjologika ri¢enti fil-pajjiz tieghek ghandek tikkonsulta mal-organizzazzjoni
nazzjonali rilevanti.

Individwi b’indeboliment fir-rispons immuni, kemm jekk dan isehh minhabba l-uzu ta’ terapija
immunosoppressiva, difett genetiku, infezzjoni bil-virus tal-immunodefi¢jenza umana (HIV), jew
kawzi ohrajn, jista’ jkollhom tnaqqis fir-rispons tal-antikorpi ghat-tilqima attiva.

Dejta dwar is-sigurta u l-immunogenicita hi disponibbli ghal numru limitat ta’ individwi bil-marda
tac-celluli sickle, infezzjoni bl-HIV jew li ghandhom trapjant ta¢-cellola staminali ematopojetiku (ara
sezzjoni 5.1). Dejta dwar is-sigurta u l-immunogenicita ghal Prevenar 13 ghadha mhijiex disponibbli
ghal individwi fi gruppi immunokompromessi specifi¢i ohrajn (ez. tumur malinn jew sindrome
nefrotiku) u t-tilgim ghandu jigu kkunsidrat fuq bazi individwali.

Dan il-prodott medic¢inali fih inqas minn 1 mmol sodium (23 mg) kull doza, jigifieri huwa
essenzjalment ‘hieles mis-sodju’.

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Fi studji klini¢i, Prevenar 13 ikkawza rispons immuni ghal kull wiehed mit-13-il serotip inkluzi fit-
tilgima. Ir-rispons immuni ghal serotip 3 wara d-doza booster ma zdiedx iktar mil-livelli 1i kienu
osservati wara s-serje tat-tilqim tat-trabi; ir-rilevanza klinika ta’ din l-osservazzjoni dwar l-induzzjoni
tal-memorja immuni ta’ serotip 3 mhijiex maghrufa (ara sezzjoni 5.1).

[I-porzjonijiet tar-responders tal-antikorp funzjonali (¢itres OPA > 1:8) ghal serotipi 1, 3 u 5 kienu
gholja. Madankollu, it-titres medji geometrici ta’ OPA kienu iktar baxxi minn dawk kontra kull
wiehed mill-bqija tas-serotipi tat-tilgima addizzjonali; ir-rilevanza klinika ta’ din 1-osservazzjoni ghall-
effikacja protettiva mhijiex maghrufa (ara sezzjoni 5.1).

Dejta limitata wriet li Prevenar 7-valent (serje primarja bi tliet dozi) jikkaguna rispons immuni
accettabbli fi trabi li ghandhom il-marda tas-sickle cell, bi profil tas-sigurta li jixbah lil dak osservat fi
gruppi li mhux geghdin f’riskju gholi (ara sezzjoni 5.1).

Tfal ta’ taht is-sentejn ghandhom jir¢ievu s-serje ta’ tilqim ta’ Prevenar 13 1i hi adattata ghall-eta
taghhom (ara sezzjoni 4.2). L-uzu ta’ tilgima bil-konjugat pnewmokokkali ma tissostitwixxix l-uzu ta’
tilgim bil-polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valent fi tfal ta’ > sentejn b’kundizzjonijiet (bhal
marda tas-sickle cell, asplenja, infezzjoni bl-HIV, mard kroniku, jew dawk li huma
immunokompromessi) li jpogguhom f’riskju oghla ta’ mard invaziv permezz ta’ Streptococcus
pneumoniae. Kull meta jkun irrakkomandat, it-tfal li jkunu geghdin f’riskju li ghandhom > 24 xahar u
li jkunu diga tlaggmu bi Prevenar 13, ghandhom jir¢ievu tilgima bil-polysaccharide pnewmokokkali
ta’ 23-valent. L-intervall bejn it-tilgima bil-konjugat pnewmokokkali ta’ 13-valent (Prevenar 13) u t-
tilgima bil-polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valenti, m’ghandux ikun ta’ inqas minn 8 gimghat.
Ma tezisti l-ebda dejta dwar jekk I-ghoti tat-tilgima bil-polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valent lil
tfal li ma jkunux tlagqmu, jew lil tfal li jkunu diga tlagqmu bi Prevenar 13, jistax jirrizulta f’rispons
baxx ghal dozi addizzjonali ta’ Prevenar 13.



Ghandu jitqies il-fatt li jista’ jkun hemm ir-riskju ta’ apnea u li jkun mehtieg monitoragg respiratorju
ghal 48-72 siegha meta tinghata s-serje primarja tat-tilgim lil trabi prematuri hafna (li twieldu ta’ jew
wara < 28 gimgha ta’ tqala), u b’mod partikolari lil dawk li fil-passat kellhom storja medika ta’
immaturita respiratorja. Minhabba li l-benefic¢ju tat-tilgima hu gholi f’dan il-grupp ta’ trabi, wiehed
m’ghandux ma jaghtix jew idum biex jaghti it-tilqima.

Ghas-serotipi tat-tilgima, il-protezzjoni kontra l-inffammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna hi
mistennija li tkun iktar baxxa milli ghall-protezzjoni kontra 1-mard invaziv. Minhabba li 1-
infjammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna hi kkawzata minn hafna organizmi li mhumiex serotipi
pnewmokokkali rrapprezentati fit-tilqima, il-protezzjoni kontra kull tip ta’ infjammazzjoni fil-parti
tan-nofs tal-widna hi mistennija li tkun baxxa (ara sezzjoni 5.1).

Meta Prevenar 13 jinghata fl-istess hin ma' Infanrix hexa (DTPa-HBV-IPV/Hib), ir-rati ta'
reazzjonijiet ta' deni huma simili ghal dawk li jidhru b'ghoti fl-istess hin ta' Prevenar (7-valenti) u
Infanrix hexa (ara sezzjoni 4.8). Giet osservata zieda fir-rati ta’ rappurtagg ta’ konvulzjonijiet (bi jew
minghajr deni) kif ukoll episodju iporisponsiv ipotoniku (HHE) mal-ghoti flimkien ta’ Prevenar 13 u
Infanrix hexa (ara sezzjoni 4.8).

Il-kura kontra d-deni ghandha tinbeda skont il-linji gwida lokali tal-kura ghal tfal b’disturbi ta’
accessjonijiet jew bi storja medika ta’ ac¢essjonijiet kkawzati mid-deni u ghat-tfal kollha li jkunu qed
jir¢ievu Prevenar 13 fl-istess hin ma’ tilqim li jkun fih pertussis bi¢-cellula shiha.

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medicinali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Prevenar 13 jista’ jinghata fl-istess hin ma’ kwalunkwe wiehed mill-antigeni tat-tilqim li gej, li jkunu
jew bhala tilgim monovalenti inkella bhala tahlita ta’ tilqim: difterite, tetnu, pertussis minghajr celluli
jew bic¢-¢elluli shah, Haemophilus influenzae ta’ tip b, poljomelite inattivata, epatite B, (ara sezzjoni
4.4 ghal gwida dwar Infanrix hexa), serogrupp C meningokokkali, hosba, gattone, hosba Germaniza,
gidri r-rih u vac¢in tar-rotavirus.

Prevenar 13 jista’ jinghata wkoll fl-istess hin bejn 12 u 23 xahar mal-vac¢in tas-serogruppi A, C, W u
Y ta’ polisakkaridi meningokokkali konjugati ta’ tossojdi tat-tetnu lil tfal li diga jkunu gew prajmjati
b’mod adegwat bi Prevenar 13 (skont ir-rakkomandazzjonijiet lokali).

Dejta minn studju kliniku ta’ wara t-tqeghid fis-suq, li evalwa l-impatt tal-uzu profilattiku ta’
antipiretici (ibuprofen u paracetamol) fuq ir-rispons immuni ghal Prevenar 13, tissuggerixxi li 1-ghoti
ta’ paracetamol fl-istess hin jew fl-istess jum tat-tilgima jista’ jnaqqas ir-rispons immuni ghal Prevenar
13 wara s-serje tat-trabi. Ir-rispons ghad-doza booster moghtija wara 12-il xahar ma kienx affettwat.
Is-sinifikat kliniku ta’ din l-osservazzjoni mhuwiex maghruf.

Tfal u adolexxenti li ghandhom bejn 6 snin u 17-il sena

Ma hemm ebda dejta disponibbli attwalment rigward 1-uzu fl-istess hin ma' va¢¢ini ohrajn.

Adulti li ehandhom bejn 18 sa 49 sena

M’hemmx informazzjoni disponibbli dwar l-uzu fl-istess hin ma’ tilgim iehor.

Adulti li ghandhom ’l fuq minn 50 sena

Prevenar 13 jista’ jinghata flimkien mal-va¢cin stagjonali trivalenti mhux attivat tal-influwenza (TIV).

F’zewg studji i saru fuq adulti li kellhom bejn i1-50-59 u ’1 fuq minn 65 sena, intwera li Prevenar 13
jista’ jinghata flimkien mal-va¢¢in trivalenti mhux attivat tal-influwenza (TIV). Ir-rispons ghat-tliet
antigeni kollha tat-TIV kienu komparabbli meta TIV inghata wahdu jew flimkien ma’ Prevenar 13.



Meta Prevenar 13 inghata flimkien mat-TIV, ir-rispons immuni ghal Prevenar 13 kien aktar baxx meta
mqabbel ma’ meta Prevenar 13 inghata wahdu, madankollu, ma kienx hemm impatt fit-tul fuq il-livelli
ta' antikorpi fi¢-cirkolazzjoni.

F’tielet studju f’adulti li kellhom minn 50-93 sena, intwera li Prevenar 13 jista’ jinghata flimkien mal-
vacein stagjonali kwadrivalenti mhux attivat tal-influwenza (QIV). Ir-risponsi immuni ghall-erba’
razez tal-QIV ma kinux inferjuri meta Prevenar 13 inghata flimkien mal-QIV meta mqgabbel ma’ meta
1-QIV inghata wahdu.

Ir-risponsi immuni ghal Prevenar 13 ma kinux inferjuri meta Prevenar 13 inghata flimkien mal-QIV
meta mqabbel ma’ meta Prevenar 13 inghata wahdu. Bhall-ghoti flimkien ma’ vac¢ini trivalenti, ir-
risponsi immuni ghal xi serotipi pnewmokokkali kienu aktar baxxi meta z-zewg vacéini nghataw
flimkien.

L-uzu flimkien ma’ vac¢ini ohra ma giex investigat.

Tilqim differenti li jista’ jigi injettat ghandu dejjem jinghata f’siti differenti ta’ tilqim.

L-ghoti konkomittanti ta’ Prevenar 13 mal-va¢¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti ma
giex studjat. Fi studji klini¢i meta Prevenar 13 inghata sena wara l-vacc¢in polisakkaride
pnewmokokkali ta’ 23-valenti r-rispons immuni kien aktar baxx ghas-sertotipi kollha meta mqabbel
ma’ meta Prevenar 13 inghata lil individwi li ma kienux pre¢edentement iréevew il-vac¢in
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti. [s-sinifikanza klinika ta’ dan mhijiex maghrufa.

4.6  Fertilita, tqala u treddigh

Tqala

Ma hemm ebda taghrif mill-uzu ta’ tilgima konjugata ta’ 13-valenti pnewumokokkali f’nisa tqal.
Ghalhekk, I-uzu ta’ Prevenar 13 ghandu jigi evitat matul tqala.

Treddigh

Mhuwiex maghruf jekk it-tilgima konjugata ta’ 13-valenti pnewmokokkali tigix eliminata fil-halib tas-
sider tal-bniedem.

Fertilita

Studji f’annimali ma jurux effetti hziena diretti jew indiretti fuq is-sistema riproduttiva (ara 5.3).
4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Prevenar 13 m’ghandu I-ebda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni. Madankollu, xi whud mill-effetti msemmijin fis-sezzjoni 4.8 “Effetti mhux mixtieqa” jistghu
temporanjament jaffettwaw il-hila biex issuq u thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Analizi tar-rati ta’ rappurtagg ta’ wara t-tqeghid fis-suq tissuggerixxi zieda fir-riskju potenzjali ta’
konvulzjonijiet, bi jew minghajr deni, u HHE meta gew ipparagunati gruppi li rrappurtaw I-uzu ta’
Prevenar 13 ma’ Infanrix hexa ma’ dawk li rrappurtaw l-uzu ta’ Prevenar 13 wahdu.

Reazzjonijiet avversi rrapportati fi studji klinikic¢i jew f’esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ghall-

gruppi ta’ eta kollha huma elenkati f’din is-sezzjoni skont is-sistema ta’ klassifika tal-organi, f’ordni
dixxendentali ta’ frekwenza u serjeta. II-frekwenza hija definita kif gej: komuni hafna (= 1/10),



komuni (> 1/100 sa < 1/10), mhux komuni (> 1/1,000 sa < 1/100), rari (= 1/10,000 sa < 1/1,000), rari
hafna (< 1/10,000), mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli).

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Is-sigurta tat-tilgima giet evalwata fi studji klini¢i kkontrollati fejn inghataw 14,267 doza lil 4,429
tarbija b’sahhitha li bdew l-ewwel tilgima meta kellhom 6 gimghat u li kellhom minn 11-16-il xahar
meta nghatat id-doza booster. Fl-istudji kollha tat-trabi, Prevenar 13 inghata flimkien ma’ tilgim
pedjatriku ta’ rutina (ara sezzjoni 4.5).

Giet evalwata wkoll is-sigurta fi 354 tifel u tifla li ma kinux imlaggma qgabel (li kellhom minn 7 xhur
sa 5 snin).

L-iktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod komuni fi tfal 1i ghandhom bejn 6 gimghat u 5 snin
kienu reazzjonijiet fis-sit ta’ tilqgim, deni, irritabilita, nuqqas t’aptit, u zieda u/jew tnaqgqis fl-irqad.

Fi studju kliniku fi trabi mlagqmin wara xahrejn, 3 xhur u 4 xhur ta' eta, gie rrapportat deni > 38°C
b'rati oghla fost trabi li r¢cievew Prevenar (7-valenti) fl-istess hin ma' Infanrix hexa (28.3% sa 42.3%)
milli fi trabi li réievew Infanrix hexa wahdu (15.6% to 23.1%). Wara doza booster wara 12 sa 15-il
xahar ta' eta, deni > 38°C kien irrappurtat £50.0% tat trabi li r¢ievew Prevenar (7-valenti) u Infanrix
hexa fl-istess hin meta mqabbel ma' 33.6% tat trabi li r¢ievew Infanrix hexa wahdu. Dawn ir-
reazzjonijiet kienu fil-parti I-kbira taghhom moderati (inqas minn jew ugwali ghal 39°C) u temporanji.

Giet irrappurtata zieda fir-reazzjonijiet fis-sit ta’ tilqim fi tfal li kellhom iktar minn 12-il xahar meta
mgabbla mar-rati osservati fit-trabi matul is-serje primarja bi Prevenar 13.

Reazzjonijiet avversi mill-istudji klinici

Fi studji klini¢i, il-profil tas-sigurta ta’ Prevenar 13 kien jixbah lil dak ta’ Prevenar. Il-frekwenzi li
gejjin huma bbazati fuq ir-reazzjonijiet avversi stmati fl-istud;ji klini¢i bi Prevenar 13:

Disturbi fis-sistema immuni:

Rari: Reazzjoni ta’ sensittivita eccessiva li tinkludi edima fil-wic¢, dispnea,
bronkospazmu

Disturbi fis-sistema nervuza:

Mhux komuni: Accessjonijiet (li jinkludu accessjonijiet tad-deni)
Rari: Episodju ipotoniku- iporisponsiv

Disturbi gastro-intestinali:

Komuni hafna: Nuggqas t’aptit
Komuni: Rimettar; dijarea

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:

Komuni Raxx

Mhux komuni: Urtikarja jew raxx qisu tal-urtikarja



Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:

Komuni hafna: Deni; irritabilita; kwalunkwe eritema fis-sit tat-tilgima, ebusija/nefha jew
ugigh/sensittivita; nghas; rqad mhux ta’ kwalita tajba

Eritema fis-sit tat-tilqima jew ebusija/netha minn 2.5 ¢m—7.0 ¢m (wara d-doza
booster u fi tfal akbar [li ghandhom minn sentejn sa 5 snin])

Komuni: Deni ta’ > 39°C; indeboliment fi¢-¢aqliq fis-sit tat-tilgima (minhabba l-ugigh);
eritema fis-sit tat-tilqgima jew ebusija/nefha minn 2.5 ¢m—7.0 ¢m (wara s-serje
tat-trabi)

Mhux komuni: Eritema fis-sit tat-tilqima, ebusija/netha ta’ > 7.0 ¢m; biki

Informazzjoni addizzjonali £’ popolazzjonijiet specjali:

Apnea fi trabi prematuri hatha (< 28 gimgha ta’ tqala) (ara sezzjoni 4.4).

Tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena

Is-sigurta giet evalwata {592 tifel/tifla (294 tifel/tifla ta' bejn 5 snin u 10 snin li kienu tlaggmu qabel
b'ghallingas doza wahda ta' Prevenar u 298 tifel/tifla ta' bejn 10 snin u 17-il sena li ma kinux irievew
vac¢in pnewmokokkali).

L-aktar avvenimenti avversi komuni fi tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena kienu:

Disturbi fis-sistema nervuza:

Komuni: Ugigh ta' ras

Disturbi gastro-intestinali:

Komuni hafna: Tnaqgqis fl-aptit

Komuni: Rimettar, dijarrea

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:

Komuni: Raxx; urtikarja jew raxx simili ghall-urtikarja

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:

Komuni hafna: Irritabilita; kwalunkwe eritema fis-sit tat-tilgima; twebbis/nefha jew

ugigh/sensittivita; hedla; irqad ta' kwalita dghajfa; sensittivita fis-sit tal-
injezzjoni (inkluz moviment indebolit)

Komuni: Deni

Avvenimenti avversi ohra li precedentament gew osservati fi trabi u fi tfal ta' bejn 6 gimghat u 5 snin
jistghu jkunu applikabbli wkoll ghal dan il-grupp ta' eta izda ma dehrux f'dan l-istudju minhabba d-
dags zghir tal-kampjun.

Informazzjoni addizzjonali f’popolazzjonijiet specjali

Tfal u adolexxenti bil-marda ta¢-¢elluli sickle, infezzjoni bl-HIV jew li ghandhom trapjant ta¢-¢ellola



staminali ematopojetiku ghandhom frekwenzi simili ta’ reazzjonijiet avversi, hlief li wgigh ta’ ras,
rimettar, dijarea, deni, gheja, artralgja u wgigh fil-muskoli kienu komuni hafna.

Adulti > 18-il sena u l-anzjani

Is-sigurta giet evalwata £7 studji klini¢i li fihom hadu sehem 91,593 adult li kellhom bejn it-18 u

101 sena. Prevenar 13 inghata lil 48,806 adulti; 2,616 (5.4%) li kellhom bejn i1-50 sa 64 sena, u 45,291
(92.8%) li kellhom’l fuq minn 65 sena. Wiehed mis-7 studji kien jinkludi grupp ta’ adulti (n=899) i I-
eta taghhom kienet tvarja minn 18 sa 49 sena li r¢ivew Prevenar 13 u li fil-passat ma kinux imlaggma
b’tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valent. Minn dawk li réevew Prevenar 13, 1,916-il
adult kienu réevew vacéin polisakkaride ta’ 23-valenti qabel, mill-inqas 3 snin gabel it-tilqima taht
studju, u 46,890 ma kinux ir¢evew il-vac¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti.

Andament ghal frekwenza iktar baxxa ta’ reazzjonijiet avversi gie asso¢jat ma’ eta akbar; adulti li
kellhom > 65 sena (irrispettivament mill-istat precedenti ta’ tilqgima pnewmokokkali) irrappurtaw

inqas reazzjonijiet avversi minn adulti izghar, bir-reazzjonijiet avversi li kienu generalment l-iktar
komuni fl-izghar adulti, 1i kellhom minn 18 sa 29 sena.

B’mod generali, il-kategoriji ta’ frekwenza kienu simili ghall-gruppi ta’ kull eta, bl-e¢¢ezzjoni ta’
rimettar li kien komuni hafna (> 1/10) f’adulti li kellhom bejn 18 sa 49 sena u komuni (= 1/100

sa < 1/10) fil-gruppi l-ohrajn kollha ta’ eta, u deni li kien komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa
29 sena u komuni fil-gruppi l-ohrajn kollha ta’ eta. Ugigh sever fis-sit tat-tilqima/sensittivita u
limitazzjoni severa tal-moviment tad-driegh kienu komuni hatna f’adulti li kellhom minn 18 sa

39 sena u komuni fil-gruppi l-ohrajn kollha ta’ eta.

Reazzjonijiet avversi mill-istudji klinici
Reazzjonijiet avversi u avvenimenti sistemici gew sollecitati kuljum wara kull va¢¢inazzjoni ghal 14-il
gurnata f°6 studji u ghal 7 ijiem fl-istudju l-iehor. Il-frekwenzi li gejjin huma bbazati fuq reazzjonijiet

avversi stmati fi studji klini¢i fi Prevenar 13 fl-adulti:

Disturbi fil-metabolizmu u n-nutrizzjoni:

Komuni hafna: Tnaqqis fl-aptit

Disturbi fis-sistema nervuza:

Komuni hafna: Ugigh ta’ ras

Disturbi gastro-intestinali:

Komuni hafna: Dijarea; rimettar (f’adulti 1i kellhom minn 18 sa 49 sena)
Komuni: Rimettar (fadulti li kellhom 50 sena jew aktar)
Mhux komuni: Nawsea

Disturbi fis-sistema immuni:

Mhux komuni: Reazzjoni ta’ sensittivita eccessiva inkluz edima fil-wic¢, qtugh ta’ nifs,
bronkospazmi

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:
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Komuni hafna: Raxx

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:

Komuni hafna: Tertir ta’ bard; gheja; eritema fis-sit tat-tilgima; ebusija/nefha fis-sit tat-
tilgima; ugigh/ sensittivita fis-sit tat-tilgima (ugigh sever fis-sit tat-
tilgima/sensittivita komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa 39 sena);
moviment limitat tad-drigh (limitazzjoni severa tal-movimenti tad-driegh
kienet komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa 39 sena)

Komuni: Deni (komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa 29 sena)
Mhux komuni: Limfadenopatija lokalizzata fiz-zona tat-tilgima

Disturbi muskolu-skeletri¢i u tat-tessuti konnettivi:

Komuni hafna: Artralgja; Ugigh fil-muskoli

B’mod generali, ma dehru I-ebda differenzi sinifikanti fil-frekwenzi ta’ reazzjonijiet avversi meta
Prevenar 13 inghata lil adulti li pre¢edentement tlagqgmu bil-va¢c¢in polisakkaride pnewmokokkali.

Informazzjoni addizzjonali f’popolazzjonijiet specjali

Adulti b’infezzjoni bl-HIV ghandhom frekwenzi simili ta’ reazzjonijiet avversi, hlief 1i d-deni u r-
rimettar kienu komuni hafha u d-dardir kien komuni.

Adulti bi trapjant tac-cellola staminali ematopojetiku ghandhom frekwenzi simili ta’ reazzjonijiet
avversi, hlief 1i d-deni u r-rimettar kienu komuni hafna.

F’¢erti reazzjonijiet sistemici sollecitati kienet osservata frekwenza oghla meta Prevenar 13 inghata
flimkien mal-va¢¢in trivalenti mhux attivat tal-influwenza (TIV) meta mgabbel ma’ TIV moghti
wahdu (ugigh ta’ ras, tertir ta’ bard, raxx, tnaqqis fl-aptit, artralgja, u majalgja) jew Prevenar 13
moghti wahdu (ugigh ta’ ras, gheja, tertir ta’ bard, tnaqqis fl-aptit, u artralgja).

Reazzjonijiet avversi minn esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq bi Prevenar 13

Dawn i gejjin huma kkunsidrati bhala reazzjonijiet avversi tal-medic¢ina, Prevenar 13; minhabba li
dawn ir-reazzjonijiet inkisbu minn rapporti spontanji, il-frekwenzi ma jistghux jigu ddeterminati u
ghaldagstant huma megqjusin bhala mhux maghrufa.

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika:
Limfadenopatija (lokalizzata fiz-zona tas-sit tat-tilgima)

Disturbi fis-sistema immuni:
Reazzjoni anafilattika/anafilaktojd 1i tinkludi xokk; angjoedima

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:
Eritema multiforme

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:
Urtikarja fis-sit tat-tilqima; dermatite fis-sit tat-tilgima; hakk fis-sit tat-tilqima;
fwawar

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju tal-prodott
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medicinali. Il-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendi¢i V.

4.9 Doza eccessiva

Doza eccessiva bi Prevenar 13 mhijiex mistennija minhabba l-prezentazzjoni tieghu bhala siringa
mimlija ghal-lest. Madankollu, fi trabi u tfal, kien hemm rapporti ta’ doza ec¢¢essiva bi Prevenar 13,
ddefiniti bhala dozi sussegwenti moghtija f’intervall igsar minn dak li jkun rrakkomandat ghad-doza li
tkun inghatat qabel. B’'mod generali, kazijiet avversi rrappurtati b’doza eccessiva jagblu ma’ dawk li
kienu rrappurtati b’dozi moghtija fl-iskedi pedjatri¢i rakkomandati ta’ Prevenar 13.

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: tilqim, tilgim pnewmokokkali; Kodi¢i ATC: JO7AL02

Prevenar 13 fih is-7 polysaccharides kapsulari pnewmokokkali li hemm fi Prevenar (4, 6B, 9V, 14,
18C, 19F, 23F) flimkien ma’ 6 polysaccharides addizzjonali (1, 3, 5, 6A, 7F, 19A) kollha konjugati
mal-proteina carrier CRM 9.

Piz tal-marda
Trabi u tfal ta’ bejn 6 gimghat u 5 snin

Fuq bazi ta’ sorveljanza dwar is-serotip mwettqa fl-Ewropa qabel l-introduzzjoni ta’ Prevenar, hu
stmat li Prevenar 13 ikopri minn 73-100% (skont il-pajjiz) tas-serotipi li jikkawzaw mard
pnewmokokkali invaziv (IPD) fi tfal i ghandhom inqas minn 5 snin. F’dan il-grupp ta’ eta, is-serotipi
1,3,5,6A, 7F, u 19A huma responsabbli ghal 15.6% sa 59.7% ta’ mard invaziv, skont il-pajjiz, il-
perijodu ta’ Zmien studjat, u l-uzu ta’ Prevenar.

L-infjammazzjoni akuta fil-parti tan-nofs tal-widna (acute otitis media - AOM) hi marda komuni tat-
tfulija b’etjologiji differenti. Il-batterji jistghu jkunu responsabbli ghal 60-70% tal-episod;ji klini¢i ta’
AOM. S. pneumoniae hu wiehed mill-iktar kawzi komuni ta’ AOM batterjali madwar id-dinja.

Prevenar 13 hu stmat li jkopri iktar minn 90% tas-serotipi li jikkawzaw IPD rezistenti ghall-
antimikrobici.
Tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena

Fi tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena, I-in¢idenza ta' mard pnewmokokkali hija baxxa,
madankollu, hemm riskju mizjud ta' morbidita u ta' mortalita fdawk b'komorbiditajiet bazi.

Adulti >18-il sena u l-anzjani
[l-pnewmonja hi l-iktar prezentazzjoni klinika komuni ta’ mard pnewmokokkali fl-adulti.

L-in¢idenza rrappurtata ta’ pnewmonja akkwizita f’komunita (CAP) u IPD fl-Ewropa tvarja skont il-
pajjiz, tizdied mal-etd minn 50 sena u hi l-oghla f’individwi li jkollhom > 65 sena. S. pneumoniae hi 1-
iktar kawza frekwenti ta’ CAP, u hu stmat 1i hi responsabbli ghal madwar 30% tal-kazijiet kollha ta’
CAP li jehtiegu kura fl-isptar fl-adulti f*pajjizi zviluppati.

[l-pnewmonja batterimika (madwar 80% ta’ IPD fl-adulti), il-batteremija minghajr fokus, u I-
meningite huma l-aktar manifestazzjonijiet komuni tal-IPD f’adulti. Abbazi ta’ dejta ta’ sorveljanza
wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar izda qabel l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13 fi programmi ta’ tilgim
wagqt it-tfulija, is-serotipi pnewmokokkali fi Prevenar 13 jistghu jkunu responsabbli ghal mill-inqas 50
— 76% (jiddependi mill-pajjiz) tal-IPD f*adulti.
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Ir-riskju ghal CAP u IPD fl-adulti jizdied ukoll ma’ kundizzjonijiet medici sottostanti kronici,
specifikament asplenija anatomika jew funzjonali, dijabete mellitus, azzma, mard kroniku
kardjovaskulari, mard pulmonari, mard tal-kliewi jew mard tal-fwied, u huwa l-oghla f’dawk 1i jkunu
immunosoppressi bhal dawk b’mard ematologiku malinn jew b’infezzjoni bl-HIV.

Studji Klini¢i dwar l-Immunogenicita ta’ Prevenar 13 fi trabi, tfal u adolexxenti

L-effikacja protettiva ta’ Prevenar 13 kontra IPD ma gietx studjata. Kif rakkomandat mill-

Organizzazzjoni Dinjija tas-Sahha (WHO) I-evalwazzjoni tal-effikacja potenzjali kontra IPD fi trabi u
tfal Zghar kienet ibbazata fuq paragun ta’ risponsi immuni ghas-seba’ serotipi komuni, 1i huma l-istess
fi Prevenar 13 u Prevenar, li ghalihom giet ippruvata l-effikacja protettiva (ghall-effikacja ta’ Prevenar
(7-valent) fit-trabi u fit-tfal, ara hawn taht). Tkejlu wkoll risponsi immuni ghas-6 serotipi addizzjonali.

Risponsi immuni wara serje primarja tat-trabi li tikkonsisti fi tliet dozi

Saru studji klini¢i f'numru ta’ pajjizi Ewropej u fl-Istati Uniti bl-uzu ta’ firxa ta’ skedi ta’ tilqim,
fosthom zewg studji randomized dwar nuqqas ta’ inferjorita (fil-Germanja bl-uzu tas-serje primarja fl-
eta ta’ 2, 3, 4 xhur [006] u fl-Istati Uniti bl-uzu tas-serje primarja fl-eta ta’ 2, 4, 6 xhur [004]). F’dawn
iz-zewg studji, risponsi pnewmokokkali immuni tqabblu bl-uzu ta’ sett ta’ kriterji dwar nuqqas ta’
inferjorita fosthom il-percentwal ta’ individwi b’IgG anti-polysaccharide specifiku ghas-serotip ta’

> 0.35 pg/ml fis-serum xahar wara s-serje primarja u t-tqabbil tal-koncentrazzjonijiet geometrici med;ji
ta’ I[gG (ELISA GMCs); flimkien ma’ dan, tqabblu t-fitres funzjonali tal-antikorp (OPA) bejn 1-
individwi li kienu ged jir¢ievu Prevenar 13 u Prevenar. Ghas-sitt serotipi addizzjonali, dawn il-valuri
kienu mqabbla mal-iktar rispons baxx fost is-seba’ serotipi komuni kollha f’dawk li r¢ivew Prevenar.

Il-paraguni tar-rispons immuni tan-nuqqas ta’ inferjorita ghal studju 006, ibbazati fuq il-proporzjon ta’
tfal zghar li kisbu kon¢entrazzjonijiet IgG anti-polysaccharide ta’ > 0.35 pg/ml, ged jintwerew
f’Tabella 1. Ir-rizultati ghal studju 004 kienu simili. In-nuqqas ta’ inferjorita ta’ Prevenar 13 (limiti
l-aktar baxxi tal- 95% CI ghad-differenza bejn il-gruppi fil-peréentwal ta’ dawk 1i rrispondew

£0.35 pg kien ta’ > -10%) intwera ghas-7 serotipi komuni kollha, hlief ghal serotip 6B fi studju 006 u
serotipi 6B u 9V fi studju 004, li ma rnexxewx b’margni zghir. Is-seba’ serotipi komuni kollha,
issodisfaw il-kriterji pre-definiti tan-nuqqas ta’ inferjorita ghal IgG ELISA GMCs. Prevenar 13 kien
komparabbli ghalkemm ikkawza livelli ta’ antikorp kemxejn aktar baxxi minn Prevenar ghas-

7 serotipi komuni. Ir-rilevanza klinika ta’ dawn id-differenzi mhijiex maghrufa.

In-nuqgqas ta’ inferjorita giet issodisfata ghas-6 serotipi addizzjonali bbazata fuq il-proporzjon ta’ tfal
zghar li kisbu kon¢entrazzjonijiet ta’ > 0.35 ug/ml ta’ antikorp u paragun ma’ IgG ELISA GMCs fi
studju 006 u giet issodisfata ghal 5 mis-6 serotipi, bl-ec¢ezzjoni ta’ serotip 3 ghal studju 004. Ghas-
serotip 3, il-peréentwali ta’ re¢ipjenti ta’ Prevenar 13 b’IgG ta’ > 0.35 pug/ml fis-serum kienu 98.2%
(studju 006), 63.5% (studju 004).
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Tabella 1: Paragun tal-proporzjonijiet ta’ individwi li kisbu kon¢entrazzjoni ta’ antikorp
pnewmokokkali anti-polysaccharide ta’ IgG ta’ > 0.35 pg/ml wara doza 3 tas-serje tat-trabi —

Studju 006
Prevenar 13 Prevenar 7-valent
Serotipi % % Differenza
(N=282-285) (N=277-279) (95% CI)
Serotipi ta’ Prevenar 7-valent
4 98.2 98.2 0.0 (2.5, 2.6)
6B 77.5 87.1 -9.6 (-16.0, -3.3)
A% 98.6 96.4 2.2(-04,5.2)
14 98.9 97.5 1.5(-0.9,4.1)
18C 97.2 98.6 -1.4(-4.2,1.2)
19F 95.8 96.0 -0.3(-3.8,3.3)
23F 88.7 89.5 -0.8 (-6.0,4.5)
Serotipi addizzjonali fi Prevenar 13
1 96.1 87.1*% 9.1 (4.5,13.9)
3 98.2 87.1 11.2 (7.0, 15.8)
5 93.0 87.1 5.9(0.8,11.1)
6A 91.9 87.1 4.8 (-0.3,10.1)
7F 98.6 87.1 11.5(7.4,16.1)
19A 99.3 87.1 12.2 (8.3, 16.8)

" Is-serotip fi Prevenar bl-inqas percentwali ta’ rata ta’ rispons kien 6B fi studju 006 (87.1%).

Prevenar 13 ikkawza antikorpi funzjonali ghat-13-il serotip kollha fi studji 004 u 006. Ghas-7 serotipi
komuni ma kien hemm 1-ebda differenzi bejn il-gruppi fil-proporzjon ta’ persuni b’titres OPA ta’

> 1:8. Ghal kull wiehed mis-seba’ serotipi komuni, > 96% u >90% tar-recipjenti ta’ Prevenar 13 lahqu
titre OPA ta’ > 1:8 xahar wara s-serje primarja fi studji 006 u 004, rispettivament.

Ghal kull wiehed mis-6 serotipi addizzjonali, Prevenar 13 ikkawza titres OPA ta’ > 1:8 £91.4% sa
100% ta’ persuni mlaqqma xahar wara s-serje primarja fi studji 004/006. It-titres med;ji geometrici tal-
antikorp funzjonali (OPA) ghal serotipi 1, 3 u 5 kienu iktar baxxi mit-zitres ghal kull wiehed mill-bqija
tas-serotipi addizzjonali I-ohrajn; ir-rilevanza klinika ta’ din l-osservazzjoni ghall-effikacja protettiva
mhijiex maghrufa.

Risponsi immuni wara serje primarja li tikkonsisti ’zewg dozi ghat-trabi

L-immunogenicita wara zewg dozi fit-trabi giet iddokumentata f’erba’ studji. Il-proporzjon ta’ trabi li
kisbu kon¢entrazzjoni ta’ > 0.35 ug/ml ta’ IgG kontra 1-kapsuli pnewmokokkali tal-polysaccharide
xahar wara t-tieni doza, varjat minn 79.6% sa 98.5% ghal 11 mit-13-il serotip tat-tilgima. Porzjonijiet
izghar ta’ trabi kisbu dan il-limitu ta’ kon¢entrazzjoni ta’ antikorp ghas-serotip 6B (27.9% sa 57.3%) u
ghal 23F (55.8% sa 68.1%) ghall-istud;ji kollha bl-uzu tas-sistema ta’ tilqim fit-2, 4 xahar, meta
mgqabbel ma’ 58.4% ghas-serotip 6B u 68.6% ghal 23F ghal studju bl-uzu tas-sistema ta’ tilqim fit-3,

5 xahar. Wara d-doza booster, is-serotipi kollha tat-tilgima fosthom 6B u 23F, kellhom risponsi
immuni li kienu konsistenti ma’ tilqim ta’ preparazzjoni adegwat bis-serje primarja li tikkonsisti
f’zewg dozi. Fi studju fir-Renju Unit, ir-risponsi funzjonali tal-antikorp (OPA) kienu jixxiebhu ghas-
serotipi kollha, fosthom 6B u 23F fil-ferghat ta’ Prevenar u Prevenar 13 wara s-serje primarja moghtija
fl-eta ta’ xahrejn u erba’ xhur, u wara d-doza booster fl-eta ta’ 12-il xahar. Ghar-rec¢ipjenti ta’
Prevenar 13, il-proporzjon ta’ responders b’titre OPA > 1:8 kien mill-inqas 87% wara s-serje tat-trabi,
u mill-inqas 93% wara d-doza booster. It-titres medji geometrici (OPA) ghal serotipi 1, 3 u 5 kienu
iktar baxxi mit-titres ghal kull wiehed mill-bqija tas-serotipi addizzjonali 1-ohrajn; ir-rilevanza klinika
ta’ din l-osservazzjoni ghall-effikacja protettiva mhijiex maghrufa.

Ir-risponsi ghall-booster wara serje primarja li tikkonsisti f’zewg dozi u fi tliet dozi ghat-trabi

Wara d-doza booster, il-koncentrazzjonijiet tal-antikorp zdiedu mil-livell ta’ qabel il-booster ghal kull
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wiehed mit-13-il serotip. Konc¢entrazzjonijiet tal-antikorp wara 1-booster kienu oghla ghal 12-il serotip
milli dawk li nkisbu wara l-ghoti tas-serje primarja tat-trabi. Dawn l-osservazzjonijiet huma
konsistenti ma’ tilgim ta’ preparazzjoni adegwat (I-induzzjoni ta’ memorja immunologika). Ir-rispons
immuni ghal serotip 3 wara d-doza booster ma zdiedx iktar mil-livelli li kienu osservati wara s-serje
tat-tilqim tat-trabi; ir-rilevanza klinika ta’ din l-osservazzjoni dwar l-induzzjoni tal-memorja immuni
ta’ serotip 3 mhijiex maghrufa.

Ir-risponsi tal-antikorp ghal dozi booster wara 1-ghoti tas-serje primarja tat-trabi li tikkonsisti f'zewg
dozi jew fi tliet dozi kienu jixxiebhu ghal kull wiehed mit-13-il serotip tat-tilqima.

Ghal tfal li ghandhom minn 7 xhur sa 5 snin, skedi ta’ tilgim cafch-up 1i huma adattati ghall-eta
taghhom (kif deskritt f’sezzjoni 4.2) jirrizultaw f’livelli ta’ risponsi b’antikorp IgG kontra I-kapsuli
polysaccharide ghal kull wiehed mit-13-il serotip li mill-ingas huma komparabbli ma’ dawk tas-serje
primarja li tikkonsisiti fi tliet dozi fit-trabi.

[I-persistenza tal-antikorpi u l-memorja immunologika gew evalwati fi studju fi tfal b’sahhithom li
rcevew doza wahda ta’ Prevenar 13 mill-ingas sentejn wara li kienu precedentement imlaggma jew b’4
dozi ta’ Prevenar, serje ta’ 3 dozi ta’ Prevenar ghat-trabi segwiti minn Prevenar 13 fl-eta ta’ 12-il
xahar, jew 4 dozi ta’ Prevenar 13.

Id-doza wahdanija ta’ Prevenar 13, fi tfal li ghandhom madwar 3.4-il sena irrispettivament mill-istorja
ta’ tilgim precedenti bi Prevenar jew bi Prevenar 13, wasslet ghal rispons b’sahhtu mill-antikorpi
kemm fis-7 serotipi komuni kif ukoll fis-6 serotipi addizzjonali fi Prevenar 13.

Mill-introduzzjoni ta’ Prevenar 7-valenti f1-2000, id-dejta ta’ monitoragg tal-mard pnewmokokkali ma
wrietx li l-immunita 1i tnisslet minn Prevenar fl-infanzja naqset maz-zmien.

Trabi Prematuri

Is-sigurta u l-immunogenicita ta’ Prevenar 13 moghti wara 2, 3, 4 u 12-il xahar gew evalwati
f"madwar 100 tarbija prematura (medja ta’ Eta Smata tal-Gestazzjoni [EGA - Estimated Gestational
Age], 31 gimgha; medda, 26-36 gimgha) u mqabbla ma’ madwar 100 tarbija li twieldu wara tqala
normali (medja tal-EGA, 39 gimgha; medda, 37 sa 42 gimgha).

Risponsi immuni fi trabi prematuri u trabi li twieldu wara tqala normali gew ipparagunati billi ntuza 1-
proporzjon ta’ individwi li kisbu konc¢entrazzjoni ta’ twahhil ta’ antikorpi polysaccharide IgG ta’
>0.35 mg/mL xahar wara s-serje tat-trabi, l-appro¢¢ li ntuza ghal paraguni ta’ immunogeni¢ita ta’
Prevenar 13 ma’ Prevenar, ibbazat fuq linji gwida tal-WHO.

Iktar minn 85% kisbu kon¢entrazzjoni ta’ antikorpi pnewmokokkali li jehlu ma’ polysaccharide IgG
ta’ > 0.35 mg/mL, xahar wara s-serje tat-trabi, hlief ghal serotipi 5 (71.7%), 6A (82.7%), u 6B (72.7%)
fil-grupp ta’ trabi prematuri. Ghal dawn it-3 serotipi, il-proporzjon ta’ dawk li rrispondew fost it-trabi
prematuri kien inqas milli fost it-trabi li twieldu wara tqala normali. Xahar wara d-doza tat-trabi,
evidenza ta’ priming giet osservata bhala I-proporzjon ta’ individwi f’kull grupp li kisbu dan l-istess
limitu ta’ koncentrazzjoni ta’ antikorpi li kien ta’ > 97%, hlief ghal serotip 3 (71% fit-trabi prematuri u
79% fi trabi li twieldu wara tqala normali). B’mod generali, GMCs IgG specifici ghas-serotip kienu
iktar baxxi fi trabi prematuri milli fi trabi li twieldu wara tqala normali.

Tfal (12-59 xahar) kompletament imlaggma bi Prevenar (7-valenti)

Wara I-ghoti ta’ doza wahda ta’ Prevenar 13 lil tfal (12-59 xahar) 1i huma kkunsidrati kompletament
imlaggma bi Prevenar (7-valenti) (2 jew 3 dozi ta’ serje primarja flimkien ma’ booster), il-proporzjon
li lahqu livelli IgG ta’ serum > IgG 0.35 pg/mL u OPA titres > 1:8 kien mill-inqas 90%. Madankollu,
3 (is-serotipi 1, 5 u 6A) mis-6 serotipi addizzjonali wrew inqas IgG GMC u OPA GMT meta mqabbla
ma’ tfal li kienu rcevew precedentement mill-inqas tilgima wahda bi Prevenar 13. Ir-rilevanza klinika
tal-GMCs u I-GMTs iktar baxxi, bhalissa ghadha mhux maghrufa.
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Tfal mhux imlaggma (12-23 xahar)

L-istudji mwettqa fi tfal mhux imlaqqma (12-23 xahar) bi Prevenar (7-valenti) urew li kienu mehtiega
2 dozi sabiex jinkisbu kon¢entrazzjonijiet IgG ta’ serum ghal 6B u 23F li huma simili ghal dawk
indotti minn serje ta’ 3 dozi ghat-trabi.

Tfal u Adolexxenti ta' bejn 5 snin u 17-il sena

Fi studju ta' tikketta miftuha £'592 tifel/tifla u adolexxenti b'sahhithom inkluz dawk b'azzma (17.4%) li
jistghu jkunu predisposti ghal infezzjoni pnewmokokkali, Prevenar 13 wassal ghal risponsi immuni
ghat-13-il serotip kollha. Inghatat doza wahdanija ta' Prevenar 13 lil tfal ta' bejn 5 snin u 10 snin li
tlagqmu qabel b'ghallinqas doza wahda ta' Prevenar, u tfal u adolexxenti ta' bejn 10 snin u 17-il sena li
gatt ma r¢ievew tilgima pnewmokokkali.

Kemm fit-tfal ta' bejn 5 snin u 10 snin kif ukoll fl-adolexxenti ta' bejn 10 snin u 17-il sena, ir-rispons
immuni ghal Prevenar 13 ma kienx inferjuri ghal Prevenar ghas-7 serotipi komuni u ghal Prevenar 13
ghas-6 serotipi addizzjonali meta mgabbla mar-rispons immuni wara r-raba' doza fi trabi mlagqma
wara 2, 4, 6 u 12-15-il xahar kif imkejjel b'serum IgG.

Fi tfal u adoloxxenti ta' bejn 10 snin u 17-il sena, OPA GMTs 1 xahar wara tilgima ma kinux inferjuri
ghal OPA GMTs fil-grupp ta' eta ta' bejn 5 snin sa 10 snin ghal 12 mit-13-il serotip (ghajr serotip 3).

Risponsi immuni wara l-ghoti taht il-gilda

L-ghoti taht il-gilda ta’ Prevenar 13 kien evalwat fi studju mhux komparattiv 185 trabi u tfal
Gappunizi *sahhithom li ré¢ivew 4 dozi meta kellhom 2, 4, 6 u 12-15-il xahar. L-istudju wera li s-
sigurta u l-immunogenecita kienu generalment komparabbli ma’ osservazzjonijiet li saru fi studji dwar
1-ghoti gol-muskoli.

Effikacja ta’ Prevenar 13

Mard Pnewmokokkali Invaziv

Dejta ppubblikata minn Public Health England uriet i, erba’ snin wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar
bhala serje primarja ta’ zewg dozi fit-tfal flimkien ma’ doza booster fit-tieni sena ta’ hajja u b’tehid
tal-vaccin ta’ 94%, kien hemm tnaqqis ta’ 98% (95% CI 95; 99) ta’ mard ikkawzat mis-7 serotipi tal-
vaccin fl-Ingilterra u f"Wales. Sussegwentement, erba’ snin wara 1-qlib ghal Prevenar 13, it-tnaqqis
addizzjonali fl-in¢idenza ta’ IPD minhabba s-7 serotipi fi Prevenar varja minn 76% fit-tfal li
ghandhom anqgas minn sentejn sa 91% fi tfal li ghandhom bejn 5 u 14-il sena. It-tnaqqis specifiku
ghas-serotip ghal kull wiehed mill-5 serotipi addizzjonali fi Prevenar 13 (I-ebda kaz ta’ IPD tas-serotip
5 ma kien osservat) skont il-grupp ta’ etajiet huwa indikat fit-Tabella 2 u kien ivarja minn 68%
(serotip 3) sa 100% (serotip 6A) ghal tfal li ghandhom anqas minn 5 snin. Tnaqgqis sinifikanti fI-
in¢idenza kien osservat ukoll fil-gruppi ta’ etajiet akbar li ma kinux tlaggmu bi Prevenar 13 (effett
indirett).
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Tabella 2: Numru ta’ kazijiet specifici ghas-serotip u tnaqqis fl-in¢idenza ta’ IPD f1-2013/14
meta mqabbel mal-2008/09-2009/10 (2008/10) skont l-eta fl-Ingilterra u f’Wales

<5 snin 5 sa 64 sena >65 sena
2008- [ 2013/ | % Tnaqqis | 2008- | 2013/ % 2008- [ 2013/ | % Tnaqqis
108 148 fl- 10% 148 Tnaqqis 10% 148 fl-
in¢idenza fl- in¢idenza
(95% CI*) in¢idenza (95% CI*)
(95%
CI¥)
Serotipi addizzjonali koperti minn Prevenar 13
1 |59@(4)| 5(9) 91% 458 77 83% 102 13 87%
(382) | (71) (89) (13)
(98%; (88%; (94%;
68%)** 74%)** 72%)**
3 126(24)( 8(8) 68% 178 73 59% 256 143 44%
(148) | (68) (224) | (146)
(89%; 6%) (72%; (57%;
38%)** 27%)**
6A | 10(9) [ 0(0) 100% 53(44) | 5(5) 90% 94 (82) [ 5(5) 95%
(100%; (97%; (99%;
62%)** 56%)** 81%)**
7F 1 90(82) | 8(8) 91% 430 160 63% 173 75 56%
(361) | (148 152y | (77)
(97%; ) (71%; (70%;
T4%)** 50%)** 37%)**
19 |85 (77| 7(7) 91% 225 104 54% 279 97 65%
A 191) | ©97) (246) | (99)
(97%; (65%; (75%;
75%)%* 32%)** 53%)**

Ikkoreguta ghal proporzjon ta’ kampjuni sserotipizzati, eta nieqsa, denominatur meta mqabbel
mal-2009/10, u ghax-xejra fil-mard pnewmokokkali invaziv totali sal-2009/10 (li warajha ma

giet applikata I-ebda korrezzjoni fix-xejra).
95% CI mkabbra minn intervall ta’ Poisson ibbazat fuq dispersjoni zejda ta’ 2.1 osservata
mill-immudellar tad-dejta IPD kollha ta’ qabel Prevenar ghal 2000-06.
** p<0.005 biex tkopri 6A fejn p=0.002

Infijammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna (OM)

Fi studju ppubblikat f’Izrael, permezz ta’ serje primarja ta’ 2 dozi flimkien ma’ doza booster fit-tieni
sena ta’ hajja, I-impatt ta’ Prevenar 13 fuq OM kien iddokumentat f’sistema ta’ sorveljanza attiva

bbazata fuq il-popolazzjoni f’Izrael b’kultura ta’ tympanocentesis tal-fluwidu tal-widna tan-nofs fi tfal

IZzraeljani li ghandhom anqas minn sentejn b’OM.

Wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar u sussegwentement Prevenar 13 kien hemm tnaqgqis fl-in¢idenza
minn 2.1 ghal 0.1 kazijiet ghal kull 1000 tifel u tifla (95%) ghas-serotipi ta’ Prevenar flimkien mas-
serotip 6A u tnaqqis fl-in¢idenza minn 0.9 ghal 0.1 kazijiet ghal kull 1000 tifel u tifla (89%) ghas-
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serotipi addizzjonali 1, 3, 5, 7F u 19A f’Prevenar 13. L-in¢idenza pnewmokokkali globali annwali ta’
OM nagset minn 9.6 ghal 2.1 kazijiet ghal kull 1000 tifel u tifla (78%) bejn Lulju 2004 (qabel 1-
introduzzjoni ta’ Prevenar 13) u Gunju 2013 (wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13).

Pnewmonja

Fi studju multi¢entriku ta’ osservazzjoni fi Franza li jqabbel il-perjodi qabel u wara I-qlib minn
Prevenar ghal Prevenar 13, kien hemm tnaqqis ta’ 16% (2060 ghal 1725 kaz) fil-kazijiet kollha ta’
pnewmonja akkwizita f’komunita (CAP) fid-dipartimenti ta’ emergenza fi tfal li ghandhom bejn xahar
u 15-il sena. It-tnaqqis kien ta’ 53% (minn 167 ghal 79 kaz) (p<0.001) ghall-kazijiet ta’ CAP
b’effuzjoni plewrali u 63% (64 ghal 24 kaz) (p<0.001) ghal kazijiet CAP pnewmokokkali
mikrobijologikament ikkonfermati. Fit-tieni sena wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13, in-numru totali
ta’ kazijiet ta’ CAP minhabba s-6 serotipi ta’ va¢¢in addizzjonali fi Prevenar 13 tnagqas minn 27 ghal
7 izolati (74%).

It-tnaqqis fil-kazijiet ta’ kull kawza ta’ pnewmonja ma kienx daqshekk evidenti fil-gruppi ta’ etajiet
imlaqqim izghar bi tnaqqis ta’ 31.8% (minn 757 ghal 516-il kaz) u 16.6% (minn 833 ghal 695 kaz) fil-
gruppi ta’ etajiet < sentejn u 2 sa 5 snin, rispettivament. L-in¢idenza fi tfal ikbar predominantement
mhux imlaggmin (> 5 snin) ma nbidlitx tul l-istudju.

F’sistema ta’ sorveljanza kontinwa (2004 sa 2013) biex jigi ddokumentat I-impatt ta’ Prevenar u
sussegwentement Prevenar 13 fuq CAP fi tfal li ghandhom anqas minn 5 snin fin-Nofsinhar ta’ [Zzrael
permezz ta’ serje primarja ta’ 2 dozi b’doza booster fit-tieni sena ta’ hajja, kien hemm tnaqqis ta’ 68%
(95% CI 73; 61) fi zjarat outpatient u 32% (95% CI 39; 22) f’kura fl-isptar ghal CAP ta’ alveolar wara
l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13 meta mqabbel mal-perjodu qabel l-introduzzjoni ta’ Prevenar.

Effett fuq il-garr nasofaringeali

Fi studju ta' sorveljanza fi Franza fuq tfal li pprezentaw otite medja akuta, tibdiliet fil-garr
nasofaringeali (NP) ta' serotipi pnewmokokkali gew evalwati wara l-introduzzjoni ta' Prevenar (7-
valenti) u sussegwentament ta' Prevenar 13. Prevenar 13 naqqas b'mod sinifikanti I-garr NP tas-6
serotipi addizzjonali (u s-serotip 6C) serotipi kkombinati u individwali 6C, 7F, 19A meta mqabbla ma'
Prevenar. Tnaqqis fil-garr intwera wkoll ghas-serotip 3 (2.5% vs 1.1%; p=0.1). Ma kien hemm ebda
garr ta' serotipi 1 u 5 osservat.

L-effett tat-tilgima tal-konjugat pnewmokokkali fuq il-garr nasofaringeali gie studjat fi studju double-
blind randomizzat li fih, it-trabi r¢ievew jew Prevenar 13 jew Prevenar (7-valenti) wara xahrejn, 4, 6 u
12-il xahar ta' eta f'Israel. Prevenar 13 naqqas b'mod sinifikanti 1-akkwizizzjoni NP identifikata tas-6
serotipi addizzjonali (u s-serotip 6C) flimkien u ta' serotipi 1, 6A, 6C, 7F, 19A individwali meta
mqabbla ma' Prevenar. Ma deher ebda tnaqqis fis-serotip 3 u ghas-serotip 5, il-kolonozzazzjoni kienet
wisq mhux frekwenti sabiex jigi vvalutat l-impatt. Ghal 6 mis-7 serotipi komuni li baga', rati simili ta'
tehid ta' NP gew osservati fiz-zewg gruppi ta' vaccini; ghal serotip 19F, gie osservat tnaqqis
sinifikanti.

F’dan l-istudju, gew iddokumentati tnaqqisijiet ta’ serotipi 19A, 19F u 6A ta’ S. pneumoniae mhux
suxxettibbli ghal ghadd ta’ antibijoti¢i. It-tnaqqisijiet varjaw bejn 24% u 62% jiddependi fuq is-serotip

u l-antibijotiku.

Effikacja protettiva ta’ Prevenar (tilgima 7-valent) fi trabi u tfal

L-effikacja ta’ Prevenar 7-valent giet evalwata f*zewg studji kbar— l-istudju Northern California
Kaiser Permanente (NCKP) u l-istudju Finnish Otitis Media (FiInOM). 1z-zewg studji kienu studji
randomised, double-blind, b’kontroll attiv, fejn it-trabi ntghazlu b’mod randomised biex jew jir¢ievu
Prevenar jew inkella tilgima ta’ kontroll (NCKP, tilgima meningokokkali tas-serogrupp C konjugat
ma’ CRM [MnCC]; FinOM, tilqima kontra I-epatite B) f’serje ta’ erba’ dozi f’etajiet ta’ xahrejn, 4
xhur, 6 xhur, u minn 12-15-il xahar. Ir-rizultati tal-effika¢ja minn dawn l-istudji (ghal mard
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pnewmokokkali invaziv, pnewmonja, u infjammazzjoni akuta fil-parti tan-nofs tal-widna) huma

pprezentati hawn taht (Tabella 3).

Tabella 3: Sommarju tal-effika¢ja ta’ Prevenar 7-valent'

Test N VE? 95% CI
NCKP: Tilgima-serotip IPD? 30,258 | 97% 85, 100
NCKP: Pnewmonja klinika b’ X-ray anormali tas-sider 23,746 | 35% 4, 56
NCKP: Infjammazzjoni Akuta fil-Parti tan-Nofs tal-Widna (AOM)* | 23,746
Episodji totali 7% 4,10
AOM rikorrenti (3 episodji f°6 xhur, jew 4 episod;ji f’sena) 9% 3,15
AOM rikorrenti (5 episodji £°6 xhur, jew 6 episodji f’sena) 23% 7,36
Tqeghid ta’ tubu tat-timpanostomija 20% 2, 35.
FinOM: AOM 1,662
Episodji totali 6% -4, 16
AOM pnewmokokkali kollha 34% 21,45
Tilgima-serotip AOM 57% 44, 67

'Skont il-protokoll

’Effikacja tat-tilgima

30ttubru 1995 sal-20 t’April, 1999
*Ottubru 1995 sat-30 t’ April, 1998

Effikacja ta’ Prevenar (7-valent)

L-effikac¢ja (kemm effett dirett kif ukoll indirettt) ta’ Prevenar_7-valent kontra mard pnewmokokkali
giet evalwata kemm fi programmi ta’ tilqim tas-serje primarja tat-trabi li tikkonsisti f’zewg dozi kif
ukoll £°dik li tikkonsisti fi tliet dozi, b’dozi booster moghtija f’kull serje (Tabella 4). Wara 1-uzu fuq
skala kbira ta’ Prevenar, l-in¢idenza ta’ IPD tnaqgset b’mod konsistenti u sostanzjali.

Bl-uzu tal-metodu ta’ screening, stimi dwar l-effikacja ta’ serotip specifiku ghal 2 dozi moghtija lil
trabi taht l-eta ta’ sena fir-Renju Unit kienu 66% (-29, 91%) u 100% (25, 100%) ghas-serotipi 6B u

23F, rispettivament.

Tabella 4: Sommariju tal-effettivita ta’ Prevenar 7-valent ghal mard pnewmokokkali invaziv

Pajjiz Skeda Tnagqqis fil-mard, % 95% Cl1
(sena tal-introduzzjoni) rrakkomandata
Ir-Renju Unit (I-Ingilterrau | 2, 4, u 13-il xahar Serotipi tat-tilgima: 49, 95%
Wales)! (2006) Zewg dozi taht I-eta ta’ sena:
85%
L-Istati Uniti tal-Amerika 2,4,6,+12-15-i1
(2000) xahar
Tfal < 5° Serotipi tat-tilgima: 98% 97, 99%
Is-serotipi kollha: 77% 73, 79%
Persuni > 65° Serotipi tat-tilgima: 76% NA
Is-serotipi kollha: 38% NA
I1-Kanada (Quebec)* 2,4, u 12-il xahar Is-serotipi kollha: 73% NA
(2004) Serotipi tat-tilgima:
Serje ta’ 2 dozi lit-trabi: 99% 92, 100%
Skeda mitmuma:100% 82, 100%

'Tfal li ghandhom < sentejn. L-effikaéja kkalkulata tat-tilqgima sa Gunju 2008 (metodu Broome).

?Dejta mill-2005.
Dejta mill-2004.

“Tfal ta’ < 5 snin. Jannar 2005 sa Dicembru 2007. Effika¢ja shiha ghal skeda 2+1 ta’ rutina ghadha

mhux disponibbli.
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Infjammazzjoni Akuta fil-Parti tan-Nofs tal-Widna

L-effikacja ta’ Prevenar bi skeda 3+1 giet osservata wkoll kontra infjammazzjoni akuta fil-parti tan-
nofs tal-widna u pnewmonja sa mill-introduzzjoni taghha fi programm nazzjonali ta’ tilqim.
F’evalwazzjoni retrospettiva ta’ database ta’ kumpanija Amerikana kbira tal-assigurazzjoni, il-vizti
minhabba AOM tnaqqsu bi 42.7% (95 % CI, 42.4-43.1 %), u r-ricetti ghal AOM naqsu b’41.9% fi tfal
izghar minn sentejn, meta mqabbla mal-linja bazi, qabel ma nghatat il-licenzja ghal din il-medi¢ina
(2004 vs. 1997-99). F’analizi tixxiebah, in-numru ta’ pazjenti li kellhom jiddahhlu l-isptar u jmorru
ghal vizta ghal pnewmonja minn kull kawza, naqsu bi 52.4% u 41.1%, rispettivament. Ghal dawk il-
kazijiet identifikati b’mod spe¢ifiku bhala pnewmonja pnewmokokkali, it-tnaqqis osservat fin-numru
ta’ pazjenti li kellhom jiddahhlu l-isptar u jmorru ghal vizta kien ta’ 57.6% u 46.9%, rispettivament, fi
tfal izghar minn sentejn, meta mqabbel mal-linja bazi qabel ma nghatat il-licenzja ghal din il-medi¢ina
(2004 vs. 1997-99). Filwagqt li 1-kawza u l-effett diretti ma jistghux jigu inferiti minn analizi ta’
osservazzjoni ta’ dan it-tip, dawn is-sejbiet jissuggerixxu li Prevenar ghandu rwol importanti fit-
tnaqqis tal-piz ta’ mard mukuz (AOM u pnewmonja) fil-popolazzjoni fil-mira.

Studju dwar l-effikacija f’adulti li kellhom 65 sena u aktar

L-effikacja kontra pnewmokokkali CAP u IPD tat-tip tat-tilgima (VT) giet evalwata fi studju fuq skala
kbira, li fih il-partecipanti ntghazlu b’mod kazwali, double-blind, ikkontrollat bi placebo (Community-
Acquired Pneumonia Immunization Trial in Adults—CAPiTA) fil-Pajjizi -Baxxi. 84,496 individwu, li
kellhom 65 sena u aktar, ir¢ivew tilgima wahda ta’ Prevenar 13 jew ta’ placebo f’ghazla kazwali ta’
1:1.

L-istudju tal-CAPiTA ingagga voluntiera fl-eta ta’ > 65 sena li I-karatteristi¢i demografi¢i u tas-sahha
taghhom jistghu jvarjaw minn ta’ dawk li qed ifittxu l-vac¢inazzjoni.

L-ewwel episodju ta’ kura fl-isptar minhabba pnewmonja kkonfermata permezz ta’ X-ray tas-sider, gie
identifikat "madwar 2% ta’ din il-popolazzjoni (n=1,814-il individwu) li minnhom 329 kaz kienu
CAP pnewmokokkali kkonfermata u 182 kaz kienu CAP pnewmokokkali ta’ VT fil-popolazzjonijiet
skont il-protokoll u modifikati b’intenzjoni li jigu kkurati (mITT).

L-effikac¢ja ntweriet ghall-punti ahharin primarji u sekondarji fil-popolazzjoni skont il-protokoll
(Tabella 5).

Tabella 5: Effikacja tat-tilgima (VE) ghall-punti ahharin primarji u sekondarji tal-istudju CAPiTA
(popolazzjoni skont il-protokoll)
Kazijiet
. L. VE (%)
Punt ahhari tal-effikacja Total Grupp ta’ Grup.p tal- (95.2% CI) valur-p
Prevenar 13| plaéebo
Punt ahhari primarju
L-ewwel episodju ta’ CAP 45 56
pnewmokokkali ta’ VT 139 49 90 @1 82'62 49) 0.0006
ikkonfermat T
Punti ahharin sekondarji
L-ewwel episodju ta’ CAP 45.00
pnewmokokkali ikkonfermat tat- 93 33 60 (1421 '65 31) 0.0067
tip ta’ tilgima NB/NI! P
o , 2 75.00
L-ewwel episodju ta’ VT-IPD 35 7 28 (41,06, 90.87) 0.0005
'NB/NI — mhux batteremika/mhux invaziva (non-bacteraemic/non-invasive)
2VT-IPD — marda pnewmokokkali invaziva tat-tip tat-tilgima (vaccine-type invasive pneumococcal disease)

It-tul tal-effikacja protettiva kontra l1-ewwel episodju ta” CAP pnewmokokkali ta’ VT, CAP
pnewmokokkali ta’ VT NB/NI, u VT-IPD estenda matul l-istudju ta’ 4 snin.
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L-istudju ma kienx iddisinjat biex juri l-effikac¢ja f*sottogruppi, u 1-ghadd ta’ individwi li kellhom
> 85 sena ma kienx bizzejjed biex juri l-effikacja f*dan il-grupp tal-eta.

Intuzat analizi post-hoc biex issir stima tar-rizultati li gejjin li nkisbu fil-qasam tas-sahha pubblika
kontra CAP klinika (kif definita fl-istudju CAPiTA, u bbazata fuq is-sejbiet klini¢i irrispettivament
mill-infiltrat radjologiku jew konferma etjologika): effikacja tat-tilgima (VE), tnaqqis fir-rata ta’
in¢idenza (IRR), u l-ghadd mehtieg ghat-tilgim (NNV) (Tabella 6).

IRR, imsejha wkoll in¢idenza ta’ mard li jista’ jigi evitat bit-tilqim, hija n-numru ta’ kazijiet ta’ mard
li jista’ jigi evitat bit-tilqim ghal kull 100,000 sena ta’ persuna ta’ osservazzjoni.

F’Tabella 6, NNV huwa kejl li jikkwantifika I-ghadd ta’ nies li ghandhom bZonn jinghataw it-tilgima
sabiex jigi evitat kaz wiehed ta’ CAP klinika.

Tabella 6: Effikaéja tat-tilqgima (VE) kontra CAP" klinika

Episodji % tal-effikacja tat- | Incidenza ghal kull | Tnaqgqis fir- | Ghadd
tilgima' (95% CI) 100,000 sena ta’ rata ta’ mehtieg
(valur-p ta’ naha persuna ta’ in¢idenza? ghat-
wahda) osservazzjoni (PYO) | (95% CI) tilgim®
Prevenar Placebo Prevenar | Placebo
13 13
Analizi 1375 1495 8.1 819.1 891.2 72.2 277
tal- (0.6, 16.1) (-5.3, 149.6)
kollha
Analizi 1126 1214 7.3 670.7 723.7 53.0 378
tal- (-0.4, 14.4) (-2.7, 108.7)
ewwel (0.031)
episodju

* Pazjenti b’mill-inqas 2 minn dawn li gejjin: Soghla; bzieq purulenti, temperatura >38°C jew <36.1°C;
pnewmonja (sejbiet awskultatorji); lewkocitozi; valur tal-proteina C-reattiva >3 darbiet tal-limitu ta’ fuq tan-
normal; ipoksimija bi pressjoni ta’ ossignu parzjali <60 mm Hg wagqt it-tehid tan-nifs tal-arja tal-kamra.

!Intuza mudell ta’ rigressjoni ta’ Poisson b’effetti kazwali biex tigi kkalkulata 1-VE.

2 Ghal kull 100,000 sena ta’ persuna ta’ osservazzjoni. IRR tigi kkalkulata billi titnaqqas l-in¢idenza fil-grupp tat-
tilgima mill-in¢idenza fil-grupp tal-placebo, u kienet matematikament ekwivalenti ghal VE X l-in¢idenza fil-
grupp tal-placebo.

3 Ibbazat fuq tul ta’ protezzjoni ta’ 5 snin. NNV mhuwiex rata izda minflok jindika n-numru ta’ kazijiet li gew
evitati ghal ghadd stabbilit ta’ persuni mlaggma. NNV jinkludi anke t-tul tal-prova jew it-tul ta’ protezzjoni u
huwa kkalkulat bhala 1 diviz bil-prodott tal-IRR u t-tul ta’ protezzjoni (jew tul tal-prova) (=1/(IRR x tul).

Studji ta’ immunogenicita fuq adulti >18-il sena u l-anzjani

Fl-adulti, il-limitu ta’ antikorpi ta’ kon¢entrazzjoni ta’ antikorpi li jinghaqdu ma’ polisakkaride
pnewmokokkali ta’ IgG specifiku ghas-serotip asso¢jat ma’ protezzjoni ma giex definit. Ghall-provi
klini¢i pivotali kollha, intuzat analizi ta’ opsonophagocytosis specifika ghas-serotip (OPA) bhala
sostitut biex tivvaluta l-effika¢ja potenzjali kontra I-mard pnewmokokkali invaziv u l-pnewmonja.
Gew ikkalkulati t-titres OPA medji geometri¢i (GMTs) li tkejlu xahar wara kull va¢éinazzjoni. Titres
OPA huma espressi bhala r-reciproc¢i tal-oghla dilwizzjoni tas-serum li tnaqqas is-sopravivenza tal-
pnewmokokki b’mill-anqgas 50 %.

[I-provi pivotali ghal Prevenar 13 gew iddisinjati biex juri li hemm nuqqas ta’ inferjorita fir-rispons
tal-antikorp OPA funzjonali ghat-13-il serotip, u ghal xi serotipi huwa superjuri, ghat-12-il serotip in
komuni mal-va¢cin licenzjat polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti [1, 3, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14,
18C, 19A, 19F, 23F] xahar wara li nghata l-vac¢in. Ir-rispons ghas-serotip 6A, li huwa uniku ghal
Prevenar 13, kien ivvalutat mid-dimostrazzjoni ta’ zieda ta’ 4-darbiet fit-titer OPA specifiku ’1 fuq
mill-livelli gqabel l-immunizzazzjoni.

Saru hames studji klini¢i fl-Ewropa u fl-Istati Uniti li evalwaw l-immunogenicita ta’ Prevenar 13 fi
gruppi differenti ta’ eta li varjaw minn 18-95 sena. Bhalissa l-istudji klini¢i bi Prevenar 13 jipprovdu
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dejta dwar l-immunogenicita fl-adulti li ghandhom °1 fuq minn 18-il sena, inkluz adulti ’I fuq minn
65 sena li precedentement tlaggmu b’doza wahda jew aktar tal-vacc¢in polisakkaride pnewmokokkali
ta’ 23-valenti, 5 snin gabel l-istudju. Kull studju kien jinkludi adulti b’sahhithom u adulti immuno-
kompetenti b’kundizzjonijiet sottostanti stabbli maghrufa li jippredisponu lill-individwi ghal
infezzjoni pnewmokokkali (jigifieri, mard kardjovaskulari kroniku, mard pulmonari kroniku inkluz 1-
azzma, mard renali u d-dijabete mellitus, mard kroniku tal-fwied inkluz mard tal-fwied alkoholiku), u
adulti b’ fatturi ta’ riskju bhal tipjip u abbuz tal-alkohol.

L-immunogenicita u s-sigurta ta’ Prevenar 13 intwerew f’adulti li ghandhom ’I fuq minn 18-il sena
inkluz dawk pre¢edentement ivvac¢cinati bil-vaéé¢in polisakkaride pnewmokokkali.

Adulti li ma kinux tlaggmu qabel bil-vacéin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

Fi prova komparattiva, ras imb’ras li saret fuq adulti 1i kellhom bejn is-60-64 sena, individwi réevew
doza unika jew ta’ Prevenar 13 jew tal-vaccin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti. Fl-istess
studju grupp iehor ta’ adulti li kellhom bejn il-50-59 sena u grupp iehor ta’ adulti li kellhom minn 18
sa 49 sena rcevew doza unika ta’ Prevenar 13.

It-Tabella 7 tqabbel 1-OPA GMTs, xahar wara d-doza, f’persuni ta’ bejn is-60-64 sena li nghataw jew
doza unika ta’ Prevenar 13 jew tal-vaccin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti, u fuq persuni
ta’ bejn i1-50-59 sena li nghataw doza unika ta’ Prevenar 13.

Tabella 7: OPA GMT:s f’adulti ta’ bejn is-60-64 sena li nghataw Prevenar 13 jew il- va¢¢in
Polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti (PPSV23) u f’adulti ta’ bejn il-50-59 sena li nghataw
Prevenar 13*°¢

Prevenar 1 | Prevenar PPSV23 Prevenar 13 Prevenar 13 mqabbel
3 13 50-59 mqabbel ma’
50-59 Sena 60-64 60-64 Sena ma’ PPSV23,
N=350-384 Sena N=367-402 60-64 Sena 60-64 Sena
N=359-
404
Seroti GMT GMT GMT GMR | (95% CI) GMR (95% CI)
1 200 146 104 1.4 (1.08, 1.4 (1.10, 1.78)
3 91 93 85 1.0 (0.81, 1.1 (0.90, 1.32)
4 2833 2062 1295 1.4 (1.07, 1.6 (1.19, 2.13)
5 269 199 162 1.4 (1.01, 1.2 (0.93, 1.62)
6A" 4328 2593 213 1.7 (1.30, 12.1 (8.63,17.08)
6B 3212 1984 788 1.6 (1.24, 2.5 (1.82,3.48)
7F 1520 1120 405 1.4 (1.03, 2.8 (1.98, 3.87)
oV 1726 1164 407 1.5 (1.11, 2.9 (2.00, 4.08)
14 957 612 692 1.6 (1.16, 0.9 (0.64, 1.21)
18C 1939 1726 925 1.1 (0.86, 1.9 (1.39,2.51)
19A 956 682 352 1.4 (1.16, 1.9 (1.56,2.41)
19F 599 517 539 1.2 (0.87, 1.0 (0.72, 1.28)
23F 494 375 72 1.3 (0.94, 5.2 (3.67,7.33)

®Nugqgqas ta’ inferjorita kien definit bhala l-aktar limitu baxx tal-95% CI b’2-nahat ghal GMR li kien
akbar minn 0.5.

b Rispons akbar, statistikament sinifikanti kien definit bhala l-aktar naha baxxa tal-95%

CI b’2-nahat ghall-GMR 1i kien akbar minn 1.

¢ Ghas-serotip 6A", li huwa uniku ghal Prevenar 13, rispons akbar, statistikament sinifikanti kien definit
bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat ghall-GMR 1i kien akbar minn 2.

F’adulti li kellhom bejn is-60-64 sena, [-OPA GMTs ghal Prevenar 13 kienu mhux inferjuri ghall-
OPA GMTs miksuba ghall-vac¢cin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti ghat-tnax-il serotip in
komuni ghaz-zewg vaccini. Ghal 9 serotipi, it-tifers OPA intwerew li kienu akbar, statistikament
sinifikanti f’dawk li r¢evew Prevenar 13.
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Fl-adulti 1i kellhom bejn il-50-59 sena, 1-OPA GMTs ghat-13-il serotip kollha fi Prevenar 13 kienu
non-inferjuri ghar-reazzjonijiet ghal Prevenar 13 fl-adulti li kellhom bejn is-60-64 sena. Ghal

9 serotipi, ir-reazzjonijiet immuni kienu relatati mal-eta, bl-adulti fil-grupp ta’ eta ta’ bejn il-50-
59 sena juru rispons akbar, statistikament sinifikanti mill-adulti li kellhom bejn is-60-64 sena.

Fl-adulti kollha > 50 sena li r¢evew doza unika ta’ Prevenar 13, it-titers OPA ghas-serotip 6A kienu
oghla b’mod sinifikanti milli fl-adulti > 60 sena li réevew doza unika tal-vac¢¢in polisakkaride
pnewmokokkali ta’ 23-valenti.

Sena wara l-vac¢cinazzjoni bi Prevenar 13 it-titers OPA kienu nagsu meta mgabbla ma’ xahar wara 1-
vaccinazzjoni, madankollu, it-titers OPA ghas-serotipi kollha baqghu oghla mill-livelli fil-linja bazi:

Livelli OPA GMT fil- | Livelli OPA GMT sena
linja bazi wara Prevenar 13

Adulti ta’ bejn i1-50-59 sena li ma kienux
precedentement ivvacc¢inati bil-vac¢in 5sad5 20 sa 1234
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

Adulti ta’ bejn is-60-64 sena li ma kienux
precedentement ivvacc¢inati bil-vac¢in 5sa37 19 sa 733
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

Tabella 8 turi OPA GMTs xahar wara doza wahda ta’ Prevenar 13 f’persuni li kellhom 18-49 sena
meta mqabbla ma’ dawk li kellhom 60-64 sena.

Tabella 8: OPA GMTs f’adulti li kellhom 18-49 sena u 60-64 sena li nghataw
Prevenar 13*°

18-49 Sena 60-64 Sena 18-49 Sena
N=836-866 N=359-404 Relattiv ghal
60-64 Sena
Serotip GMT® GMT® GMR (95% CI%)

1 353 146 24 (2.03, 2.87)
3 91 93 1.0 (0.84, 1.13)
4 4747 2062 2.3 (1.92,2.76)
5 386 199 1.9 (1.55,2.42)
6A 5746 2593 22 (1.84,2.67)
6B 9813 1984 49 (4.13,5.93)
7F 3249 1120 2.9 (2.41, 3.49)
oV 3339 1164 2.9 (2.34,3.52)
14 2983 612 49 (4.01, 5.93)
18C 3989 1726 2.3 (1.91,2.79)
19A 1580 682 2.3 (2.02, 2.66)
19F 1533 517 3.0 (2.44,3.60)
23F 1570 375 42 (3.31,5.31)

*Non-inferjorita giet definita bhala 1-limitu t’isfel ta’ CI 95% b’zewg nahat ghal GMR kienet ikbar
minn 0.5.
b Rispons akbar b’mod statistikament sinifikanti gie definit bhala I-limitu t’isfel ta’ CI 95% b’zewg
nahat ghall-GMR kien ikbar minn 1.
¢Intervalli ta’ kunfidenza (CIs) ghall-proporzjon huma trasformazzjonijiet lura ta’ intervall ta’
kunfidenza bbazat fuq id-distribuzzjoni tal-Istudenti ghad-differenza medja tal-logaritmi tal-kejl.

F’adulti li kellhom 18-49 sena, OPA GMTs ghat-13-il serotip kollha fi Prevenar 13 kienu mhux
inferjuri ghar-risponsi ta’ Prevenar 13 f’adulti li kellhom 60-64 sena.

Sena wara t-tilqima bi Prevenar 13, OPA titers kienu naqsu meta mqabbla ma’ xahar wara t-tilgima,
madankollu OPA titers ghas-serotipi kollha baqghu oghla mil-livelli fil-linja bazi.
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Livelli OPA GMT fil- | Livelli OPA GMT sena wara
linja bazi Prevenar 13

Adulti li kellhom 18-49 sena li fil-passat ma
gewx imlagqma b’tilgima tal-polysaccharide 5sa 186 23 sa 2948
pnewmokokkali ta’ 23 valent

Adulti li precedentement tlaggmu bil-vaccin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

Ir-rispons immuni ghal Prevenar 13 u ghall-va¢cin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti kien
imqabbel fi prova ras imb’ras f’adulti 1i kellhom > 70 sena, li kienu r¢evew doza unika tal-va¢¢in
polisakkaride pnewmokokkali mill-inqas 5 snin qgabel il-va¢¢inazzjoni taht studju.

It-Tabella 9 tqabbel 1-OPA GMTs, xahar wara d-doza, f’adulti vvacc¢inati bil-polisakkaride
pnewmokokkali 1i kellhom > 70 sena mghotija jew doza unika ta’ jew Prevenar 13 jew il-vac¢in
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti.

Tabella 9: OPA GMTs f’adulti vvacéinati bil-polisakkaride pnewmokokkali li kellhom
=70 sena li nghataw jew Prevenar 13 jew il-vac¢¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

(PPSV23)*bc
Prevenar 13 PPSV23 OPA GMT ta’ Prevenar
N=400-426 N=395-445 meta mqabbla ma’ PPSV23
Serotype OPA GMT OPA GMT GMR (95% CI)
1 81 55 1.5 (1.17, 1.88)
3 55 49 1.1 (0.91, 1.35)
4 545 203 2.7 (1.93,3.74)
5 72 36 2.0 (1.55,2.63)
6AT 903 94 9.6 (7.00, 13.26)
6B 1261 417 3.0 (2.21,4.13)
7F 245 160 1.5 (1.07, 2.18)
LAY 181 90 2.0 (1.36, 2.97)
14 280 285 1.0 (0.73, 1.33)
18C 907 481 1.9 (1.42,2.50)
19A 354 200 1.8 (1.43,2.20)
19F 333 214 1.6 (1.17, 2.06)
23F 158 43 3.7 (2.69, 5.09)

® Nuqgqas ta’ inferjorita gie definit bhala l-aktar limitu baxx tal-95% CI b’2-nahat ghal GMR i kien
akbar minn 0.5.

® Rispons akbar, statistikament sinifikanti kien definit bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat
ghall-GMR li kien akbar minn 1.

¢ Ghas-serotip 6A, i huwa uniku ghal Prevenar 13, rispons akbar, statistikament sinifikanti kien
definit bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat ghall-GMR li kien akbar minn 2.

Fl-adulti li tlaggmu bil-vac¢in polisakkaride pnewmokokkali mill-inqas 5 snin qabel l-istudju kliniku,
1-OPA GMTs ghal Prevenar 13 kienu non-inferjuri ghar-rispons ghall-va¢éin polisakkaride
pnewmokokkali ta’ 23-valenti ghat-12-il serotip in komuni. Barra minn hekk, f’dan l-istudju intwerew
OPA GMTs oghla, statistikament sinifikanti ghal 10 mit-12 is-serotipi in komuni. Ir-rispons immuni
ghas-serotip 6A kien akbar, b’mod sinifikanti wara l-va¢¢inazzjoni bi Prevenar 13 milli wara l-va¢¢in
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti.
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Sena wara t-tilqim bi Prevenar 13 f’adulti li kellhom 1 fuq minn 70 sena li tlaggmu bil-vac¢¢in
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti, mill-anqgas 5 snin qabel l-istudju, it-titers OPA kienu
nagsu meta mqabbla ma’ xahar wara l-va¢¢inazzjoni, madankollu, it-ziters OPA ghas-serotipi kollha
baqghu oghla mill-livelli fil-linja bazi:

Livelli OPA GMT Livelli OPA GMT sena
fil-linja bazi wara Prevenar 13

Adulti 1i kellhom > 70 sena vvac¢inati bil-
vac¢in polysaccharide pnewmokokkali 23- 9sal122 18 sa 381
valent mill-anqas 5 snin gabel

Risponsi immuni f"Popolazzjonijiet Specjali

Individwi bil-kundizzjonijiet deskritti hawn taht ghandhom riskju ikbar ta’ mard pnewmokokkali. Ir-
rilevanza klinika tal-livelli ta’ antikorpi kkawzati minn Prevenar 13 f’dawn il-popolazzjonijiet spe¢jali
mhijiex maghrufa.

Marda tac-celluli sickle

Studju open label, b’fergha wahda fi Franza, 1-Italja, ir-Renju Unit, I-Istati Uniti, il-Libanu, 1-Egittu u
s-Sawdi Arabja, b’2 dozi ta' Prevenar 13 moghtija b'intervall ta’ 6 xhur bejniethom, twettaq fuq 158
tifel/tifla u adolexxenti li kellhom minn >6 sa <18-il sena u li kellhom il-marda tas-sickle cell u li fil-
passat tlagqmu b’doza wahda jew aktar ta’ tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent mill-
inqas 6 xhur qabel ma gew registrati fl-istudju. Wara l-ewwel tilgima, Prevenar 13 ipproduca livelli ta
antikorpi mkejla kemm minn [gG GMC:s kif ukoll minn OPA GMTs li kienu statistikament oghla
b’mod sinifikanti meta mqabbla mal-livelli ta’ qabel it-tilgima. Wara t-tieni doza, ir-risponsi immuni
kienu komparabbli ma’ dawk ta’ wara l-ewwel doza. Sena wara t-tieni doza, il-livelli ta’ antikorpi
mkejla kemm minn IgG GMCs kif ukoll minn OPA GMTs kienu oghla mil-livelli qabel l-ewwel doza
ta’ Prevenar 13, hlief ghall-IgG GMCs ghal serotipi 3 u 5 1i kienu numerikament simili.

b

Dejta addizzjonali dwar l-immunogenicita ta’ Prevenar (7-valent): tfal bil-marda tac-celluli sickle

L-immunogenicita ta’ Prevenar giet investigata fi studju open-label, multicentriku, li sar fuq 49 tarbija
bil-marda ta¢-celluli sickle. It-tfal gew imlagqma bi Prevenar (3 dozi b’intervall ta’ xahar bejniethom
mill-eta xahrejn), u 46 minn dawn it-tfal ir¢Civew ukoll tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23
valent fl-eta ta’ 15-18-il xahar. Wara t-tilgima primarja, 95.6% tal-individwi kellhom livelli ta’
antikorpi ta’ mill-inqas 0.35 pg/ml ghas-seba’ serotipi kollha li jinsabu fi Prevenar. Zieda sinifikanti
giet osservata fil-koncentrazzjonijiet ta’ antikorpi kontra s-seba’ serotipi wara t-tilgima bil-
polysaccharide, u dan jissuggerixxi li l-memorja immunologika kienet stabbilita sew.

Infezzjoni blI-HIV
Tfal u adulti li ma tlaggmux fil-passat b’tilgima pnewnokokkali

Tfal u adulti infettati bl-HIV b’CD4 ta’ > 200 b’¢elluli/uL (medja 717.0 b’¢elluli/pL), ammont virali
ta’ < 50,000 kopji/mL (medja ta’ 2090.0 kopja/mL), li ma kellhomx mard attiv relatat mal-AIDS u li
fil-passat ma tlaggmux b’tilqgima pnewmokokkali, ir¢ivew 3 dozi ta’ Prevenar 13. B’konformita mar-
rakkomandazzjonijiet generali, doza wahda ta’ tilgima polysaccharide pnewmokokkali nghatat
sussegwentement. It-tilqim inghata f’intervalli ta’ xahar. Ir-risponsi immuni gew evalwati £°259-270
individwu li setghu jigu evalwati madwar xahar wara kull doza tat-tilqgima. Wara l-ewwel doza,
Prevenar 13 ikkawza livelli ta’ antikorpi, imkejla kemm minn IgG GMC:s kif ukoll minn OPA GMTs
li kienu oghla b’mod statistikament sinifikanti meta mgabbla mal-livelli qabel it-tilgima. Wara t-tieni u
t-tielet doza ta’ Prevenar 13, ir-risponsi immuni kienu simili jew oghla minn dawk wara l-ewwel doza.

Adulti li tlaggmu fil-passat b 'tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent
Adulti infettati bl-HIV 1i kellhom >18-il sena b’CD4 >200 ¢ellula/uL (medja ta’ 609.1 ¢ellula/puL) u
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ammont virali ta’ <50,000 kopja/mL (medja ta’ 330.6 kopja/mL), li ma kellhomx mard attiv assocjat
mal-AIDS u li fil-passat inghataw tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent mill-inqas 6
xhur gabel ma gew registrati fl-istudju, ir¢ivew 3 dozi ta' Prevenar 13, fir-registrazzjoni, 6 xhur, u 12-il
xahar wara l-ewwel doza ta’ Prevenar 13. Risponsi immuni gew evalwati £231-255 individwu li
setghu jigu evalwati madwar xahar wara kull doza ta’ Prevenar 13. Wara l-ewwel doza, Prevenar 13
ipproduca livelli ta’ antikorpi mkejla kemm minn IgG GMCs kif ukoll minn OPA GMTs li kienu
statistikament oghla b’mod sinifikanti meta mqabbla mal-livelli ta’ qabel it-tilgima. Wara t-tieni doza
u t-tielet doza ta’ Prevenar 13, ir-risponsi immuni kienu komparabbli jew oghla minn dawk ta’ wara I-
ewwel doza. Individwi li fil-passat ir¢ivew zewg dozi jew aktar tat-tilqgima polysaccharide
pnewmokokkali ta’ 23 valent urew rispons immuni simili meta mqabbla ma’ individwi li r¢ivew doza
wahda fil-passat.

Trapjant tac-cellola staminali ematopojetiku

Tfal u adulti bi trapjant tac-cellola staminali ematopojetiku (HSCT) allogeneiku li kellhom > sentejn bi
tnaqqis ematologiku komplet tal-marda sottostanti jew bi tnaqqis parzjali tajjeb hafna fil-kaz ta’
limfoma u majeloma, ir¢ivew tliet dozi ta’ Prevenar 13 b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. L-
ewwel doza nghatat minn 3 sa 6 xhur wara HSCT. Ir-raba’ doza (booster) ta’ Prevenar 13 inghatat 6
xhur wara t-tielet doza. B’konformita mar-rakkomandazzjonijiet generali, doza wahda ta’ tilgima
polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent inghatat xahar wara r-raba’ doza ta’ Prevenar 13. Ir-
risponsi immuni kif imkejla minn IgG GMCs gew evalwati £*168-211-il individwu li setghu jigu
evalwati madwar xahar wara t-tilqima. Prevenar 13 ikkawza zieda fil-livelli ta’ antikorpi wara kull
doza ta’ Prevenar 13. Risponsi immuni wara r-raba’ doza ta’ Prevenar 13 zdiedu b’mod sinifikanti
ghas-serotipi kollha meta mqabbla ma’ wara t-tielet doza. Titers funzjonali tal-antikorpi (titers OPA)
ma tkejlux f’dan l-istudju.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Mhux applikabbli.

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika, effett tossiku minn
dozi ripetuti, effett tossiku fuq il-geni, riskju ta’ kancer, effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva u I-
izvilupp, ma juri l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ ectipjenti

Sodium chloride

Succinic acid

Polysorbate 80

[Ima ghall-injezzjonijiet

Ghal adjuvant, ara sezzjoni 2.

6.2 Inkompatibilitajiet

Fin-nuqqas ta’ studji ta’ kompatibbilta, dan il-prodott medi¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti
medic¢inali ohrajn.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

3 snin
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6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fi frigg (2°C — 8°C). Taghmlux fil-friza.

Prevenar 13 huwa stabbli f'temperaturi sa 25°C ghal erbat ijiem. Fi tmiem dan il-perjodu, Prevenar 13
ghandu jintuza jew jintrema. Dawn id-dettalji huma intenzjonati sabiex jiggwidaw lill-professjonisti
tal-kura tas-sahha fil-kaz li din it-temperatura tinqabez temporanjament.

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

0.5 ml ta’ suspensjoni ghall-injezzjoni f’siringa mimlija ghal-lest (hgieg tat-Tip I) bi planger li taghlaq
(tal-lastku chlorobutyl minghajr latex) u ghatu li jipprotegi l-ponta (tal-lastku isoprene bromobutyl
minghajr latex).

Dagsijiet tal-pakkett b’1, b’10 u b’50, bil-labra jew minghajrha.

Jista’ jkun i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

Meta jinhazen, jista’ jigi osservat depozitu abjad fil-qiegh b’saff likwidu ¢ar fil-wi¢¢. Dan ma
jikkostitwixxix sinjal ta’ deterjorament.

It-tilgima ghandha tithawwad tajjeb biex tinkiseb suspensjoni bajda omogenja qgabel titnehha l-arja
minn gos-siringa, u ghandha tigi ezaminata vizwalment ghal kwalunkwe frak u/jew varjazzjoni fid-
dehra fizika, qabel ma tinghata. Tuzahiex jekk il-kontenut ma jkunx hekk.

L-ebda htigijiet specjali ghar-rimi.

Kull fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu 1-ligijiet lokali.

7.  DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

[1-Belgju

8. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/09/590/001

EU/1/09/590/002

EU/1/09/590/003

EU/1/09/590/004

EU/1/09/590/005
EU/1/09/590/006

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI
Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 09 ta' Dicembru 2009

Data tal-ahhar tigdid: 18 ta’ Settembru 2014
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10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medic¢ini http://www.ema.europa.eu.
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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni f’kunjett ta’ doza wahda
tilgima ta’ konjugat (13-valent, adsorbit) ta’ polysaccharide pnewmokokkali

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Doza wahda (0.5 ml) fiha:

Polysaccharide pnewmokokkali serotip 1! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 3! 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 4! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 5! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 6A' 22 g
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 6B! 4.4 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 7F! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 9V 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 14! 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 18C! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 19A! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 19F! 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 23F! 2.2 ug

'Konjugat mal-proteina carrier CRM 97, adsorbit fuq aluminium phosphate
Doza 1 (0.5 ml) fiha madwar 32 pg proteina carrier CRMj97u 0.125 mg ta’ aluminju.

Eécipjenti b’effett maghruf

Ghal-lista kompluta ta’ e¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA
Suspensjoni ghall-injezzjoni f’kunjett ta’ doza wahda.

It-tilgima hi suspensjoni bajda omogenja.

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Tilgima attiva ghall-prevenzjoni ta’ mard invaziv, pnewmonja u infjammazzjoni akuta fil-parti tan-
nofs tal-widna kkawzata minn Streptococcus pneumoniae fi trabi, tfal u adolexxenti li ghandhom minn

6 gimghat sa 17-il sena.

Tilgima attiva ghall-prevenzjoni ta’ mard invaziv u pnewmonja kkawzati minn Streptococcus
pneumoniae f adulti 1i ghandhom > 18-il sena u fl-anzjani.

Ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1 ghal informazzjoni dwar il-protezzjoni kontra serotipi pnewmokokkali
specifici.

L-uzu ta’ Prevenar 13 ghandu jkun stabbilit fuq il-bazi ta’ rakkomandazzjonijiet uffi¢jali li
jikkunsidraw ir-riskju ta’ mard invaziv u pnewmonja fi gruppi different ta’ eta, komorbiditajiet bazi
kif ukoll il-varjabilita tal-epidemjologija tas-serotip f’Zzoni geografic¢i differenti.
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4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
L-iskedi tat-tilqim bi Prevenar 13 ghandhom jigu bbazati fuq rakkomandazzjonijiet ufficjali.
Pozologija

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Hu rrakkomandat li trabi 1i jir¢ievu I-ewwel doza ta’ Prevenar 13, ilestu l-kors tat-tilqim bi
Prevenar 13.

Trabi li jkollhom minn 6 gimghat-6 xhur

Serje primarja ta’ tliet dozi

Is-serje rakkomandata ta’ tilgim tikkonsisti f’erba’ dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml. Is-serje primarja tat-
trabi tikkonsisti fi tliet dozi, bl-ewwel doza li normalment tinghata meta t-tarbija jkollha xahrejn u
b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. L-ewwel doza tista’ tinghata anke sa mill-eta ta’ sitt
gimghat. Ir-raba’ doza (booster) hi rrakkomandata li tinghata bejn 1-eta ta’ 11 u 15-il xahar.

Serje primarja ta’ zewg dozi

Inkella, meta Prevenar 13 jinghata bhala parti minn programm ta’ tilgim ta’ rutina lit-trabi, tista’
tinghata serje li tikkonsisti fi tliet dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml. L-ewwel doza tista’ tinghata mill-eta ta’
xahrejn, bit-tieni doza li tinghata xahrejn wara. It-tielet doza (booster) hi rakkomandata 1i tinghata bejn

l-eta ta’ 11 u 15-il xahar (ara sezzjoni 5.1).

Trabi prematuri (< 37 gimgha ta’ tgala)

Fi trabi prematuri, is-serje rakkomandata ta’ tilqim tikkonsisti minn erba’ dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml.
Is-serje primarja tat-trabi tikkonsisti minn tliet dozi, bl-ewwel doza li tinghata meta t-tarbija jkollha
xahrejn u b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. L-ewwel doza tista’ tinghata kmieni sa mill-eta
ta’ sitt gimghat. Ir-raba’ doza (booster) hi rakkomandata bejn 1-eta ta’ 11 u 15-il xahar (ara
sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

Trabi u tfal mhux imlaggma li ghandhom > 7 xhur

Trabi li jkollhom minn 7-11-il xahar

Zewg dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml, b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn doza u ohra. It-tielet doza hi
rakkomandata fit-tieni sena tal-hajja.

Tfal li jkollhom minn 12-23 xahar

Zewg dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml, b’intervall ta’ mill-inqas xahrejn bejn doza u ohra (ara sezzjoni 5.1).
Tfal u adolexxenti li jkollhom minn 2-17-il sena

Doza wahda ta’ 0.5 ml.

L-iskeda tat-tilgima bi Prevenar 13 ghal trabi u tfal li ﬁl—passat gew imlaggma bi Prevenar (7-valenti)
(Streptococcus pneumoniae serotipi 4, 6B, 9V, 14, 18C. 19F, u 23F)

Prevenar 13 fih l-istess 7 serotipi inkluzi fi Prevenar, bl-uzu tal-istess proteina carrier CRMo7.
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Trabi u tfal li jkunu bdew it-tilqim bi Prevenar, jistghu jaqilbu ghal Prevenar 13 fi kwalunkwe punt fl-
iskeda.

Tfal zghar (12-59 xahar) imlaggma ghal kollox bi Prevenar (7-valenti)

Tfal zghar li huma kkunsidrati mlagqma ghal kollox bi Prevenar (7-valenti) ghandhom jir¢ievu doza
wahda ta’ 0.5 ml ta’ Prevenar 13 biex ikollhom risponsi immuni ghas-6 serotipi addizzjonali. Din id-
doza ta’ Prevenar 13 ghandha tinghata ghallinqas 8 gimghat wara d-doza finali ta’ Prevenar (7-valenti)
(ara sezzjoni 5.1).

Tfal u adolexxenti 5 —17-il sena

Tfal 1i ghandhom bejn 5 snin u 17-il sena jistghu jir¢ievu doza wahda ta' Prevenar 13 jekk ikunu
tlaggmu gabel b'doza wahda jew b'aktar minn doza wahda ta' Prevenar. Din id-doza ta' Prevenar 13

ghandha tinghata ghallinqas 8 gimghat wara d-doza finali ta' Prevenar (7-valenti) (ara sezzjoni 5.1).

Adulti > 18-il sena u l-anzjani

Doza unika.

[l-htiega ghal va¢¢inazzjoni mill-gdid ma’ doza sussegwenti ta’ Prevenar 13 ma gietx stabbilita.
Irrispettivament mill-istatus precedenti ta’ vac¢inazzjoni pnewmokokkali, jekk 1-uzu tal-vaccin
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti huwa kkunsidrat bhala adattat, l-ewwel ghandu jinghata
Prevenar 13 (ara sezzjonijiet 4.5 u 5.1).

Popolazzjonijiet specjali

Individwi li jkollhom kundizzjonijiet diga ezistenti li jippredisponihom ghal mard pnewmokokkali
invaziv (bhal marda ta¢-celluli sickle jew infezzjoni bl-HIV), li jinkludu dawk li qabel gew imlaggma
b’doza wahda jew aktar ta’ tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent jistghu jir¢ievu mill-
ingas doza wahda ta’ Prevenar 13 (ara sezzjoni 5.1).

F’individwi bi trapjant tac-cellola staminali ematopojetiku (HSCT), is-serje rakkomandata ta’ tilqim
tikkonsisti minn erba’ dozi ta’ Prevenar 13, kull wahda ta’ 0.5 ml. Is-serje primarja tikkonsisti fi tliet
dozi, bl-ewwel doza li tinghata minn 3 sa 6 xhur wara HSCT u b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-
dozi. Ir-raba’ doza (booster) hi rakkomandata li tinghata 6 xhur wara t-tielet doza (ara sezzjoni 5.1).

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

It-tilgima ghandha tinghata permezz ta’ injezzjoni gol-muskoli. Is-siti ppreferuti huma n-naha
anterolaterali tal-koxxa (muskolu vastus lateralis) fit-trabi, jew il-muskolu deltojd tan-naha ta’ fuq
tad-driegh fi tfal u adulti.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanzi attivi jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati fis-
sezzjoni 6.1.

Bhal fil-kaz ta’ tilgim iehor, I-ghoti ta’ Prevenar 13 ghandu jigi pospost f’persuni li qed ibatu minn
mard b’deni akut jew sever. Madankollu, il-prezenza ta’ infezzjoni zghira, bhal rih, m’ghandux
iwassal ghad-differiment tat-tilqima.

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Prevenar 13 m’ghandux jinghata gol-vini jew gol-arterji.
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Bhat-tilqgim kollu li jista’ jigi injettat, il-kura u s-supervizjoni medika adattata ghandhom dejjem ikunu
disponibbli fil-pront f’kaz ta’ avveniment anafilattiku rari wara I-ghoti tat-tilgima.

Din it-tilgima m’ghandhiex tinghata bhala injezzjoni gol-muskoli lil individwi li ghandhom it-
trombocitopenija jew kwalunkwe disturb tal-koagulazzjoni 1i minhabba fih l-injezzjoni gol-muskoli,
izda tista’ tinghata taht il-gilda jekk il-benefi¢¢ju li jista’ jkun hemm jizboq b’mod car ir-riskju tal-
ghoti (ara sezzjoni 5.1).

Prevenar 13 ser jipprotegi biss kontra s-serotipi ta’ Streptococcus pneumoniae inkluzi fit-tilqima, u
mhux ser jipprotegi kontra mikro-organizmi ohrajn li jikkawzaw mard invaziv, pnewmonja jew
infjammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna. Bhal ma jigri bi kwalunkwe tilqgima, Prevenar 13 jista’ ma
jipprotegix lill-individwi kollha li jir¢ievu t-tilqima kontra mard pnewmokokkali. Ghall-iktar
informazzjoni epidemjologika ri¢enti fil-pajjiz tieghek ghandek tikkonsulta mal-organizzazzjoni
nazzjonali rilevanti.

Individwi b’indeboliment fir-rispons immuni, kemm jekk dan isehh minhabba l-uzu ta’ terapija
immunosoppressiva, difett genetiku, infezzjoni bil-virus tal-immunodefi¢jenza umana (HIV), jew
kawzi ohrajn, jista’ jkollhom tnaqqis fir-rispons tal-antikorpi ghat-tilqima attiva.

Dejta dwar is-sigurta u l-immunogenicita hi disponibbli ghal numru limitat ta’ individwi bil-marda
tac-celluli sickle, infezzjoni bl-HIV jew li ghandhom trapjant ta¢-cellola staminali ematopojetiku (ara
sezzjoni 5.1). Dejta dwar is-sigurta u l-immunogenicita ghal Prevenar 13 ghadha mhijiex disponibbli
ghal individwi fi gruppi immunokompromessi specifi¢i ohrajn (ez. tumur malinn jew sindrome
nefrotiku) u t-tilgim ghandu jigu kkunsidrat fuq bazi individwali.

Dan il-prodott medic¢inali fih inqas minn 1 mmol sodium (23 mg) kull doza, jigifieri huwa
essenzjalment ‘hieles mis-sodju’.

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Fi studji klini¢i, Prevenar 13 ikkawza rispons immuni ghal kull wiehed mit-13-il serotip inkluzi fit-
tilgima. Ir-rispons immuni ghal serotip 3 wara d-doza booster ma zdiedx iktar mil-livelli li kienu
osservati wara s-serje tat-tilqim tat-trabi; ir-rilevanza klinika ta’ din l-osservazzjoni dwar l-induzzjoni
tal-memorja immuni ta’ serotip 3 mhijiex maghrufa (ara sezzjoni 5.1).

[l-porzjonijiet tar-responders tal-antikorp funzjonali (¢itres OPA > 1:8) ghal serotipi 1, 3 u 5 kienu
gholja. Madankollu, it-titres medji geometrici ta’ OPA kienu iktar baxxi minn dawk kontra kull
wiehed mill-bqija tas-serotipi tat-tilgima addizzjonali; ir-rilevanza klinika ta’ din 1-osservazzjoni ghall-
effikacja protettiva mhijiex maghrufa (ara sezzjoni 5.1).

Dejta limitata wriet 1i Prevenar 7-valent (serje primarja bi tliet dozi) jikkaguna rispons immuni
accettabbli fi trabi li ghandhom il-marda tas-sickle cell, bi profil tas-sigurta li jixbah lil dak osservat fi
gruppi li mhux geghdin f’riskju gholi (ara sezzjoni 5.1).

Tfal ta’ taht is-sentejn ghandhom jir¢ievu s-serje ta’ tilqim ta’ Prevenar 13 1i hi adattata ghall-eta
taghhom (ara sezzjoni 4.2). L-uzu ta’ tilgima bil-konjugat pnewmokokkali ma tissostitwixxix l-uzu ta’
tilgim bil-polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valent fi tfal ta’ > sentejn b’kundizzjonijiet (bhal
marda tas-sickle cell, asplenja, infezzjoni bl-HIV, mard kroniku, jew dawk li huma
immunokompromessi) li jpogguhom f’riskju oghla ta’ mard invaziv permezz ta’ Streptococcus
pneumoniae. Kull meta jkun irrakkomandat, it-tfal li jkunu geghdin f’riskju li ghandhom > 24 xahar u
li jkunu diga tlaggmu bi Prevenar 13, ghandhom jir¢ievu tilgima bil-polysaccharide pnewmokokkali
ta’ 23-valent. L-intervall bejn it-tilgima bil-konjugat pnewmokokkali ta’ 13-valent (Prevenar 13) u t-
tilgima bil-polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valent, m’ghandux ikun ta’ inqas minn 8 gimghat.
Ma tezisti l-ebda dejta dwar jekk 1-ghoti tat-tilgima bil-polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valent lil
tfal li ma jkunux tlagqmu, jew lil tfal li jkunu diga tlagqmu bi Prevenar 13, jistax jirrizulta f’rispons
baxx ghal dozi addizzjonali ta’ Prevenar 13.
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Ghandu jitqies il-fatt li jista’ jkun hemm ir-riskju ta’ apnea u li jkun mehtieg monitoragg respiratorju
ghal 48-72 siegha meta tinghata s-serje primarja tat-tilgim lil trabi prematuri hafna (li twieldu ta’ jew
wara < 28 gimgha ta’ tqala), u b’mod partikolari lil dawk li fil-passat kellhom storja medika ta’
immaturita respiratorja. Minhabba li l-benefic¢ju tat-tilgima hu gholi f’dan il-grupp ta’ trabi, wiehed
m’ghandux ma jaghtix jew idum biex jaghti it-tilqima.

Ghas-serotipi tat-tilgima, il-protezzjoni kontra l-infjammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna hi
mistennija li tkun iktar baxxa milli ghall-protezzjoni kontra 1-mard invaziv. Minhabba li 1-
inflammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna hi kkawzata minn hafna organizmi li mhumiex serotipi
pnewmokokkali rrapprezentati fit-tilqima, il-protezzjoni kontra kull tip ta’ infjammazzjoni fil-parti
tan-nofs tal-widna hi mistennija li tkun baxxa (ara sezzjoni 5.1).

Meta Prevenar 13 jinghata fl-istess hin ma' Infanrix hexa (DTPa-HBV-IPV/Hib), ir-rati ta'
reazzjonijiet ta' deni huma simili ghal dawk li jidhru b'ghoti fl-istess hin ta' Prevenar (7-valenti) u
Infanrix hexa (ara sezzjoni 4.8). Giet osservata zieda fir-rati ta’ rappurtagg ta’ konvulzjonijiet (bi jew
minghajr deni) kif ukoll episodju iporisponsiv ipotoniku (HHE) mal-ghoti flimkien ta’ Prevenar 13 u
Infanrix hexa (ara sezzjoni 4.8).

Il-kura kontra d-deni ghandha tinbeda skont il-linji gwida lokali tal-kura ghal tfal b’disturbi ta’
accessjonijiet jew bi storja medika ta’ accessjonijiet kkawzati mid-deni u ghat-tfal kollha li jkunu qed
jir¢ievu Prevenar 13 fl-istess hin ma’ tilqim li jkun fih pertussis bi¢-cellula shiha.

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medicinali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Prevenar 13 jista’ jinghata fl-istess hin ma’ kwalunkwe wiehed mill-antigeni tat-tilqim li gej, li jkunu
jew bhala tilqgim monovalenti inkella bhala tahlita ta’ tilqim: difterite, tetnu, pertussis minghajr ¢elluli
jew bic¢-¢elluli shah, Haemophilus influenzae ta’ tip b, poljomelite inattivata, epatite B, (ara

sezzjoni 4.4 ghal gwida dwar Infanrix hexa), serogrupp C meningokokkali, hosba, gattone, hosba
Germaniza, gidri r-rih u va¢éin tar-rotavirus.

Prevenar 13 jista’ jinghata wkoll fl-istess hin bejn 12 u 23 xahar mal-vac¢in tas-serogruppi A, C, W u
Y ta’ polisakkaridi meningokokkali konjugati ta’ tossojdi tat-tetnu lil tfal li diga jkunu gew prajmjati
b’mod adegwat bi Prevenar 13 (skont ir-rakkomandazzjonijiet lokali).

Dejta minn studju kliniku ta’ wara t-tqeghid fis-suq, li evalwa l-impatt tal-uzu profilattiku ta’
antipiretici (ibuprofen u paracetamol) fuq ir-rispons immuni ghal Prevenar 13, tissuggerixxi li 1-ghoti
ta’ paracetamol fl-istess hin jew fl-istess jum tat-tilgima jista’ jnaqqas ir-rispons immuni ghal Prevenar
13 wara s-serje tat-trabi. Ir-rispons ghad-doza booster moghtija wara 12-il xahar ma kienx affettwat.
Is-sinifikat kliniku ta’ din l-osservazzjoni mhuwiex maghruf.

Tfal u adolexxenti li ghandhom bejn 6 snin u 17-il sena

Ma hemm ebda dejta disponibbli attwalment rigward 1-uzu fl-istess hin ma' va¢¢ini ohrajn.

Adulti li ehandhom bejn 18 sa 49 sena

M’hemmx informazzjoni disponibbli dwar l-uzu fl-istess hin ma’ tilgim iehor.

Adulti li ghandhom ’l fuq minn 50 sena

Prevenar 13 jista’ jinghata flimkien mal-va¢cin stagjonali trivalenti mhux attivat tal-influwenza (TIV).
F’zewg studji i saru fuq adulti li kellhom bejn i1-50-59 u ’1 fuq minn 65 sena, intwera li Prevenar 13

jista’ jinghata flimkien mal-va¢¢in trivalenti mhux attivat tal-influwenza (TIV). Ir-rispons ghat-tliet
antigeni kollha tat-TIV kienu komparabbli meta TIV inghata wahdu jew flimkien ma’ Prevenar 13.
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Meta Prevenar 13 inghata flimkien mat-TIV, ir-rispons immuni ghal Prevenar 13 kien aktar baxx meta
mqgabbel ma’ meta Prevenar 13 inghata wahdu, madankollu, ma kienx hemm impatt fit-tul fuq il-livelli
ta' antikorpi fi¢-cirkolazzjoni.

F’tielet studju f’adulti li kellhom minn 50-93 sena, intwera li Prevenar 13 jista’ jinghata flimkien mal-
vacein stagjonali kwadrivalenti mhux attivat tal-influwenza (QIV). Ir-risponsi immuni ghall-erba’
razez tal-QIV ma kinux inferjuri meta Prevenar 13 inghata flimkien mal-QIV meta mqabbel ma’ meta
1-QIV inghata wahdu.

Ir-risponsi immuni ghal Prevenar 13 ma kinux inferjuri meta Prevenar 13 inghata flimkien mal-QIV
meta mqabbel ma’ meta Prevenar 13 inghata wahdu. Bhall-ghoti flimkien ma’ vac¢ini trivalenti, ir-
risponsi immuni ghal xi serotipi pnewmokokkali kienu aktar baxxi meta z-zewg vacéini nghataw
flimkien.

L-uzu flimkien ma’ vac¢ini ohra ma giex investigat.

Tilqim differenti li jista’ jigi injettat ghandu dejjem jinghata f’siti differenti ta’ tilqim.

L-ghoti konkomittanti ta’ Prevenar 13 mal-va¢¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti ma
giex studjat. Fi studji klini¢i meta Prevenar 13 inghata sena wara l-vacc¢in polisakkaride
pnewmokokkali ta’ 23-valenti r-rispons immuni kien aktar baxx ghas-sertotipi kollha meta mqabbel
ma’ meta Prevenar 13 inghata lil individwi li ma kienux pre¢edentement iréevew il-vac¢in
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti. [s-sinifikanza klinika ta’ dan mhijiex maghrufa.

4.6  Fertilita, tqala u treddigh

Tqala

Ma hemm ebda taghrif mill-uzu ta’ tilgima konjugata ta’ 13-valenti pnewumokokkali f’nisa tqal.
Ghalhekk, I-uzu ta’ Prevenar 13 ghandu jigi evitat matul tqala.

Treddigh

Mhuwiex maghruf jekk it-tilgima konjugata ta’ 13-valenti pnewmokokkali tigix eliminata fil-halib tas-
sider tal-bniedem.

Fertilita

Studji f’annimali ma jurux effetti hziena diretti jew indiretti fuq is-sistema riproduttiva (ara 5.3).
4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Prevenar 13 m’ghandu I-ebda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni. Madankollu, xi whud mill-effetti msemmijin fis-sezzjoni 4.8 “Effetti mhux mixtieqa” jistghu
temporanjament jaffettwaw il-hila biex issuq u thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Analizi tar-rati ta’ rappurtagg ta’ wara t-tqeghid fis-suq tissuggerixxi zieda fir-riskju potenzjali ta’
konvulzjonijiet, bi jew minghajr deni, u HHE meta gew ipparagunati gruppi li rrappurtaw I-uzu ta’
Prevenar 13 ma’ Infanrix hexa ma’ dawk li rrappurtaw l-uzu ta’ Prevenar 13 wahdu.

Reazzjonijiet avversi rrapportati fi studji klinikic¢i jew f’esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ghall-

gruppi ta’ eta kollha huma elenkati f’din is-sezzjoni skont is-sistema ta’ klassifika tal-organi, f’ordni
dixxendentali ta’ frekwenza u serjeta. II-frekwenza hija definita kif gej: komuni hafna (= 1/10),
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komuni (> 1/100 sa < 1/10), mhux komuni (> 1/1,000 sa < 1/100), rari (= 1/10,000 sa < 1/1,000), rari
hafna (< 1/10,000), mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli).

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Is-sigurta tat-tilgima giet evalwata fi studji klini¢i kkontrollati fejn inghataw 14,267 doza lil 4,429
tarbija b’sahhitha li bdew l-ewwel tilgima meta kellhom 6 gimghat u li kellhom minn 11-16-il xahar
meta nghatat id-doza booster. Fl-istudji kollha tat-trabi, Prevenar 13 inghata flimkien ma’ tilgim
pedjatriku ta’ rutina (ara sezzjoni 4.5).

Giet evalwata wkoll is-sigurta fi 354 tifel u tifla li ma kinux imlaggma qgabel (li kellhom minn 7 xhur
sa 5 snin).

L-iktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod komuni fi tfal 1i ghandhom bejn 6 gimghat u 5 snin
kienu reazzjonijiet fis-sit ta’ tilqim, deni, irritabilita, nuqqas t’aptit, u zieda u/jew tnaqgqis fl-irqad.

Fi studju kliniku fi trabi mlagqmin wara xahrejn, 3 xhur u 4 xhur ta' eta, gie rrapportat deni > 38°C
b'rati oghla fost trabi li r¢cievew Prevenar (7-valenti) fl-istess hin ma' Infanrix hexa (28.3% sa 42.3%)
milli fi trabi li réievew Infanrix hexa wahdu (15.6% to 23.1%). Wara doza booster wara 12 sa 15-il
xahar ta' eta, deni > 38°C kien irrappurtat £50.0% tat trabi li r¢ievew Prevenar (7-valenti) u Infanrix
hexa fl-istess hin meta mqabbel ma' 33.6% tat trabi li r¢ievew Infanrix hexa wahdu. Dawn ir-
reazzjonijiet kienu fil-parti I-kbira taghhom moderati (ingas minn jew ugwali ghal 39°C) u temporanji.

Giet irrappurtata zieda fir-reazzjonijiet fis-sit ta’ tilqim fi tfal li kellhom iktar minn 12-il xahar meta
mqabbla mar-rati osservati fit-trabi matul is-serje primarja bi Prevenar 13.

Reazzjonijiet avversi mill-istudji klinici

Fi studji klini¢i, il-profil tas-sigurta ta’ Prevenar 13 kien jixbah lil dak ta’ Prevenar. Il-frekwenzi li
gejjin huma bbazati fuq ir-reazzjonijiet avversi stmati fl-istud;ji klini¢i bi Prevenar 13:

Disturbi fis-sistema immuni:

Rari: Reazzjoni ta’ sensittivita eccessiva li tinkludi edima fil-wic¢, dispnea,
bronkospazmu

Disturbi fis-sistema nervuza:

Mhux komuni: Accessjonijiet (li jinkludu accessjonijiet tad-deni)
Rari: Episodju ipotoniku- iporisponsiv

Disturbi gastro-intestinali:

Komuni hafna: Nuggqas t’aptit
Komuni: Rimettar; dijarea

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:

Komuni: Raxx

Mhux komuni: Urtikarja jew raxx qisu tal-urtikarja
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Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:

Komuni hafna: Deni; irritabilita; kwalunkwe eritema fis-sit tat-tilgima, ebusija/nefha jew
ugigh/sensittivita; nghas; rqad mhux ta’ kwalita tajba

Eritema fis-sit tat-tilgima jew ebusija/netha minn 2.5 ¢m—7.0 ¢m (wara d-doza
booster u fi tfal akbar [li ghandhom minn sentejn sa 5 snin])

Komuni: Deni ta’ > 39°C; indeboliment fi¢-¢aqliq fis-sit tat-tilgima (minhabba l-ugigh);
eritema fis-sit tat-tilqgima jew ebusija/nefha minn 2.5 ¢m—7.0 ¢m (wara s-serje
tat-trabi)

Mhux komuni: Eritema fis-sit tat-tilqima, ebusija/netha ta’ > 7.0 ¢m; biki

Informazzjoni addizzjonali £’ popolazzjonijiet specjali:

Apnea fi trabi prematuri hatha (< 28 gimgha ta’ tqala) (ara sezzjoni 4.4).

Tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena

Is-sigurta giet evalwata 592 tifel/tifla (294 tifel/tifla ta' bejn 5 snin u 10 snin 1i kienu tlaggmu qabel
b'ghallingas doza wahda ta' Prevenar u 298 tifel/tifla ta' bejn 10 snin u 17-il sena li ma kinux irievew
vac¢in pnewmokokkali).

L-aktar avvenimenti avversi komuni fi tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena kienu:

Disturbi fis-sistema nervuza:

Komuni: Ugigh ta' ras

Disturbi gastro-intestinali:

Komuni hafna: Tnaqgqis fl-aptit
Komuni: Rimettar, dijarrea

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:

Komuni: Raxx; urtikarja jew raxx simili ghall-urtikarja

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:

Komuni hafna: Irritabilita; kwalunkwe eritema fis-sit tat-tilgima; twebbis/nefha jew

ugigh/sensittivita; hedla; irqad ta' kwalita dghajfa; sensittivita fis-sit tal-
injezzjoni (inkluz moviment indebolit)

Komuni: Deni

Avvenimenti avversi ohra li precedentament gew osservati fi trabi u fi tfal ta' bejn 6 gimghat u 5 snin
jistghu jkunu applikabbli wkoll ghal dan il-grupp ta' eta izda ma dehrux f'dan l-istudju minhabba d-
dags zghir tal-kampjun.

Informazzjoni addizzjonali f’popolazzjonijiet specjali

Tfal u adolexxenti bil-marda ta¢-¢elluli sickle, infezzjoni bl-HIV jew li ghandhom trapjant ta¢-¢ellola
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staminali ematopojetiku ghandhom frekwenzi simili ta’ reazzjonijiet avversi, hlief li wgigh ta’ ras,
rimettar, dijarea, deni, gheja, artralgja u wgigh fil-muskoli kienu komuni hafna.

Adulti > 18-il sena u l-anzjani

Is-sigurta giet evalwata 7 studji klini¢i li fihom hadu sehem 91,593 adult li kellhom bejn it-18 u

101 sena. Prevenar 13 inghata lil 48,806 adulti; 2,616 (5.4%) li kellhom bejn i1-50 sa 64 sena, u 45,291
(92.8%) li kellhom’l fuq minn 65 sena. Wiehed mis-7 studji kien jinkludi grupp ta’ adulti (n=899) li I-
eta taghhom kienet tvarja minn 18 sa 49 sena li r¢ivew Prevenar 13 u li fil-passat ma kinux imlaggma
b’tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valenti. Minn dawk li réevew Prevenar 13, 1,916-il
adult kienu réevew vacéin polisakkaride ta’ 23-valenti qabel, mill-inqas 3 snin qgabel it-tilqima taht
studju, u 46,890 ma kinux ir¢evew il-vac¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti.

Andament ghal frekwenza iktar baxxa ta’ reazzjonijiet avversi gie asso¢jata ma’ eta akbar; adulti li
kellhom > 65 sena (irrispettivament mill-istat precedenti ta’ tilqgima pnewmokokkali) irrappurtaw
inqas reazzjonijiet avversi minn adulti izghar, bir-reazzjonijiet avversi li kienu generalment l-iktar
komuni fl-izghar adulti, 1i kellhom minn 18 sa 29 sena.

B’mod generali, il-kategoriji ta’ frekwenza kienu simili ghall-gruppi kollha ta’ eta, bl-e¢¢ezzjoni ta’
rimettar li kien komuni hafna (> 1/10) f’adulti li kellhom bejn 18 sa 49 sena u komuni (= 1/100

sa < 1/10) fil-gruppi l-ohrajn kollha ta’ eta, u deni li kien komuni hafna f’adulti i kellhom minn 18 sa
29 sena u komuni fil-gruppi l-ohrajn kollha ta’ eta. Ugigh sever fis-sit tat-tilqima/sensittivita u
limitazzjoni severa tal-moviment tad-driegh kienu komuni hafna f’adulti 1i kellhom minn 18 sa

39 sena u komuni fil-gruppi l-ohrajn kollha ta’ eta.

Reazzjonijiet avversi mill-istudji klinici
Reazzjonijiet avversi u avvenimenti sistemici gew sollecitati kuljum wara kull va¢¢inazzjoni ghal 14-il

gurnata £°6 studji u 7 ijiem fl-istudju l-iehor. IlI-frekwenzi 1i gejjin huma bbazati fuq reazzjonijiet
avversi stmati fi studji klini¢i fi Prevenar 13 fl-adulti:

Disturbi fil-metabolizmu u n-nutrizzjoni:

Komuni hafna: Tnaqqis fl-aptit

Disturbi fis-sistema nervuza:

Komuni hafna: Ugigh ta’ ras

Disturbi gastro-intestinali:

Komuni hafna: Dijarea; rimettar (f’adulti li kellhom minn 18 sa 49 sena)
Komuni: Rimettar (f’adulti li kellhom 50 sena jew aktar)
Mhux komuni: Nawsea

Disturbi fis-sistema immuni:

Mhux komuni: Reazzjoni ta’ sensittivita eccessiva inkluz edima fil-wic¢, qtugh ta’ nifs,
bronkospazmi

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:
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Komuni hafna: Raxx

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:

Komuni hafna: Tertir ta’ bard; gheja; eritema fis-sit tat-tilgima; ebusija/nefha fis-sit tat-
tilgima; ugigh/ sensittivita fis-sit tat-tilgima (ugigh sever fis-sit tat-
tilgima/sensittivita komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa 39 sena);
moviment limitat tad-drigh (limitazzjoni severa tal-movimenti tad-driegh
kienet komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa 39 sena)

Komuni: Deni (komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa 29 sena)
Mhux komuni: Limfadenopatija lokalizzata fiz-zona tat-tilgima

Disturbi muskolu-skeletri¢i u tat-tessuti konnettivi:

Komuni hafna: Artralgja; Ugigh fil-muskoli

B’mod generali, ma dehru l-ebda differenzi sinifikanti fil-frekwenzi ta’ reazzjonijiet avversi meta
Prevenar 13 inghata lil adulti li pre¢edentement tlaggmu bil-va¢c¢in polisakkaride pnewmokokkali.

Informazzjoni addizzjonali f’popolazzjonijiet specjali

Adulti b’infezzjoni bl-HIV, ghandhom frekwenzi simili ta’ reazzjonijiet avversi, hlief li d-deni u r-
rimettar kienu komuni hafha u d-dardir kien komuni.

Adulti bi trapjant ta¢-cellola staminali ematopojetiku ghandhom frekwenzi simili ta’ reazzjonijiet
avversi, hlief li d-deni u r-rimettar kienu komuni hafna.

F’¢erti reazzjonijiet sistemici sollecitati kienet osservata frekwenza oghla meta Prevenar 13 inghata
flimkien mal-vac¢in trivalenti mhux attivat tal-influwenza (TIV) meta mqabbel ma’ TIV moghti
wahdu (ugigh ta’ ras, tertir ta’ bard, raxx, tnaqqis fl-aptit, artralgja, u majalgja) jew Prevenar 13
moghti wahdu (ugigh ta’ ras, gheja, tertir ta’ bard, tnaqqis fl-aptit, u artralgja).

Reazzjonijiet avversi minn esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq bi Prevenar 13

Dawn li gejjin huma kkunsidrati bhala reazzjonijiet avversi tal-medicina, Prevenar 13; minhabba li
dawn ir-reazzjonijiet inkisbu minn rapporti spontanji, il-frekwenzi ma jistghux jigu ddeterminati u
ghaldagstant huma meqjusin bhala mhux maghrufa.

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika:
Limfadenopatija (lokalizzata fiz-zona tas-sit tat-tilgima)

Disturbi fis-sistema immuni:
Reazzjoni anafilattika/anafilaktojd 1i tinkludi xokk; angjoedima

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:
Eritema multiforme

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:
Urtikarja fis-sit tat-tilqima; dermatite fis-sit tat-tilgima; hakk fis-sit tat-tilqima;
fwawar

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju tal-prodott
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medicinali. Il-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla £ Appendici V.

4.9 Doza eccessiva

Doza eccessiva bi Prevenar 13 mhijiex mistennija minhabba l-prezentazzjoni tieghu bhala kunjett ta’
doza wahda. Madankollu, fi trabi u tfal, kien hemm rapporti ta’ doza e¢cessiva bi Prevenar 13,
ddefiniti bhala dozi sussegwenti moghtija f’intervall igsar minn dak li jkun rrakkomandat ghad-doza li
tkun inghatat qabel. B’'mod generali, kazijiet avversi rrappurtati b’doza eccessiva jagblu ma’ dawk li
kienu rrappurtati b’dozi moghtija fl-iskedi pedjatri¢i rakkomandati ta’ Prevenar 13.

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: tilqim, tilqgim pnewmokokkali; Kodi¢i ATC: JO7AL02

Prevenar 13 fih is-7 polysaccharides kapsulari pnewmokokkali 1i hemm fi Prevenar (4, 6B, 9V, 14,
18C, 19F, 23F) flimkien ma’ 6 polysaccharides addizzjonali (1, 3, 5, 6A, 7F, 19A) kollha konjugati
mal-proteina carrier CRM oy.

Piz tal-marda

Trabi u tfal ta’ bejn 6 gimghat u 5 snin

Fuq bazi ta’ sorveljanza dwar is-serotip mwettqa fl-Ewropa qabel l-introduzzjoni ta’ Prevenar, hu
stmat li Prevenar 13 ikopri minn 73-100% (skont il-pajjiz) tas-serotipi li jikkawzaw mard
pnewmokokkali invaziv (IPD) fi tfal li ghandhom inqas minn 5 snin. F’dan il-grupp ta’ eta, is-serotipi
1,3,5,6A, 7F, u 19A huma responsabbli ghal 15.6% sa 59.7% ta’ mard invaziv, skont il-pajjiz, il-
perijodu ta’ Zmien studjat, u l-uzu ta’ Prevenar.

L-infjammazzjoni akuta fil-parti tan-nofs tal-widna (acute otitis media - AOM) hi marda komuni tat-
tfulija b’etjologiji differenti. Il-batterji jistghu jkunu responsabbli ghal 60-70% tal-episodji klini¢i ta’

AOM. S. pneumoniae hu wiehed mill-iktar kawzi komuni ta” AOM batterjali madwar id-dinja.

Prevenar 13 hu stmat li jkopri iktar minn 90% tas-serotipi li jikkawzaw IPD rezistenti ghall-
antimikrobici.

Tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena

Fi tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena, l-in¢idenza ta' mard pnewmokokkali hija baxxa,
madankollu, hemm riskju mizjud ta' morbidita u ta' mortalita fdawk b'komorbiditajiet bazi.

Adulti > 18-il sena u l-anzjani

[l-pnewmonja hi l-iktar prezentazzjoni klinika komuni ta’ mard pnewmokokkali fl-adulti.
L-in¢idenza rrappurtata ta’ pnewmonja akkwizita f’komunita (CAP) u IPD fl-Ewropa tvarja skont il-
pajjiz, tizdied mal-eta minn 50 sena u hi l-oghla f’individwi li jkollhom > 65 sena. S. pneumoniae hi 1-
iktar kawza frekwenti ta’ CAP, u hu stmat 1i hi responsabbli ghal madwar 30% tal-kazijiet kollha ta’
CAP li jehtiegu kura fl-isptar fl-adulti f*pajjizi zviluppati.

[l-pnewmonja batterimika (madwar 80% ta’ IPD fl-adulti), il-batteremija minghajr fokus, u I-

meningite huma l-aktar manifestazzjonijiet komuni tal-IPD f’adulti. Abbazi ta’ dejta ta’ sorveljanza
wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar izda qabel l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13 fi programmi ta’ tilgim
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wagqt it-tfulija, is-serotipi pnewmokokkali fi Prevenar 13 jistghu jkunu responsabbli ghal mill-inqas 50
— 76% (jiddependi mill-pajjiz) tal-IPD f*adulti.

Ir-riskju ghal CAP u IPD fl-adulti jizdied ukoll ma’ kundizzjonijiet medici sottostanti kroniéi,
specifikament asplenija anatomika jew funzjonali, dijabete mellitus, azzma, mard kroniku
kardjovaskulari, mard pulmonari, mard tal-kliewi jew mard tal-fwied, u huwa l-oghla f’dawk li jkunu
immunosoppressi bhal dawk b’mard ematologiku malinn jew b’infezzjoni bl-HIV.

Popolazzjonijiet specjali

Ir-riskju ghal mard pnewmokokkali invaziv jizdied f’individwi b’asplenija anatomika jew funzjonali,
dijabete mellitus, azzma, mard kroniku kardjovaskulari, mard pulmonari, mard tal-kliewi jew mard tal-
fwied, u huwa l-oghla f’dawk li jkunu immunosoppressi bhal dawk b’mard ematologiku malinn jew

b’infezzjoni bl-HIV.

Studji Klini¢i dwar l-Immunogenicita ta’ Prevenar 13 fi trabi, tfal u adolexxenti

L-effikacja protettiva ta’ Prevenar 13 kontra IPD ma gietx studjata. Kif rakkomandat mill-

Organizzazzjoni Dinjija tas-Sahha (WHO) I-evalwazzjoni tal-effikacja potenzjali kontra IPD fi trabi u
tfal Zghar kienet ibbazata fuq paragun ta’ risponsi immuni ghas-seba’ serotipi komuni, 1i huma l-istess
fi Prevenar 13 u Prevenar, li ghalihom giet ippruvata l-effikacja protettiva (ghall-effika¢ja ta’ Prevenar
(7-valent) fit-trabi u fit-tfal, ara hawn taht). Tkejlu wkoll risponsi immuni ghas-6 serotipi addizzjonali.

Risponsi immuni wara serje primarja tat-trabi li tikkonsisti fi tliet dozi

Saru studji klini¢i f'numru ta’ pajjizi Ewropej u fl-Istati Uniti bl-uzu ta’ firxa ta’ skedi ta’ tilqim,
fosthom zewg studji randomized dwar nuqqas ta’ inferjorita (fil-Germanja bl-uzu tas-serje primarja fl-
etata’ 2, 3, 4 xhur [006] u fl-Istati Uniti bl-uzu tas-serje primarja fl-eta ta’ 2, 4, 6 xhur [004]). F’dawn
iz-zewg studji, risponsi pnewmokokkali immuni tqabblu bl-uzu ta’ sett ta’ kriterji dwar nuqqas ta’
inferjorita fosthom il-percentwal ta’ individwi b’IgG anti-polysaccharide specifiku ghas-serotip ta’

> 0.35 pg/ml fis-serum xahar wara s-serje primarja u t-tqabbil tal-kon¢entrazzjonijiet geometri¢i med;ji
ta’ IgG (ELISA GMCs); flimkien ma’ dan, tqabblu t-fitres funzjonali tal-antikorp (OPA) bejn 1-
individwi li kienu qed jir¢ievu Prevenar 13 u Prevenar. Ghas-sitt serotipi addizzjonali, dawn il-valuri
kienu mqgabbla mal-iktar rispons baxx fost is-seba’ serotipi komuni kollha f’dawk li r¢ivew Prevenar.

[l-paraguni tar-rispons immuni tan-nuqqas ta’ inferjorita ghal studju 006, ibbazati fuq il-proporzjon ta’
tfal zghar 1i kisbu kon¢entrazzjonijiet IgG anti-polysaccharide ta’ > 0.35 pg/ml, ged jintwerew
f’Tabella 1. Ir-rizultati ghal studju 004 kienu simili. In-nuqqas ta’ inferjorita ta’ Prevenar 13 (limiti
l-aktar baxxi tal- 95% CI ghad-differenza bejn il-gruppi fil-perc¢entwal ta’ dawk i rrispondew

£0.35 pg kien ta’ >-10%) intwera ghas-7 serotipi komuni kollha, hlief ghal serotip 6B fi studju 006 u
serotipi 6B u 9V fi studju 004, li ma rnexxewx b’margni zghir. Is-seba’ serotipi komuni kollha,
issodisfaw il-kriterji pre-definiti tan-nuqqas ta’ inferjorita ghal IgG ELISA GMCs. Prevenar 13 kien
komparabbli ghalkemm ikkawza livelli ta’ antikorp kemxejn aktar baxxi minn Prevenar ghas-7
serotipi komuni. Ir-rilevanza klinika ta’ dawn id-differenzi mhijiex maghrufa.

In-nuqqas ta’ inferjorita giet issodisfata ghas-6 serotipi addizzjonali bbazata fuq il-proporzjon ta’ tfal
zghar 1i kisbu konc¢entrazzjonijiet ta’ > 0.35 pg/ml ta’ antikorp u paragun ma’ IgG ELISA GMCs fi
studju 006 u giet issodisfata ghal 5 mis-6 serotipi, bl-e¢¢ezzjoni ta’ serotip 3 ghal studju 004. Ghas-
serotip 3, il-percentwali ta’ recipjenti ta’ Prevenar 13 b’IgG ta’ > 0.35 pg/ml fis-serum kienu 98.2%
(studju 006), 63.5% (studju 004).
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Tabella 1: Paragun tal-proporzjonijiet ta’ individwi li kisbu konc¢entrazzjoni ta’ antikorp
pnewmokokkali anti-polysaccharide ta’ IgG ta’ > 0.35 pg/ml wara doza 3 tas-serje tat-trabi —

Studju 006
Prevenar 13 Prevenar 7-valent
Serotipi % % Differenza
(N=282-285) (N=277-279) (95% CI)
Serotipi ta’ Prevenar 7-valent
4 98.2 98.2 0.0 (-2.5,2.6)
6B 77.5 87.1 -9.6 (-16.0, -3.3)
9V 98.6 96.4 2.2(-0.4,5.2)
14 98.9 97.5 1.5(-0.9,4.1)
18C 97.2 98.6 -14(4.2,1.2)
19F 95.8 96.0 -0.3 (-3.8,3.3)
23F 88.7 89.5 -0.8 (-6.0, 4.5)
Serotipi addizzjonali fi Prevenar 13
1 96.1 87.1% 9.1 (4.5,13.9)
3 98.2 87.1 11.2 (7.0, 15.8)
5 93.0 87.1 59(0.8,11.1)
6A 91.9 87.1 4.8 (-0.3,10.1)
7F 98.6 87.1 11.5(7.4,16.1)
19A 99.3 87.1 12.2 (8.3, 16.8)

" Is-serotip fi Prevenar bl-inqas percentwali ta’ rata ta’ rispons kien 6B fi studju 006 (87.1%).

Prevenar 13 ikkawza antikorpi funzjonali ghat-13-il serotip kollha fi studji 004 u 006. Ghas-7 serotipi
komuni ma kien hemm 1-ebda differenzi bejn il-gruppi fil-proporzjon ta’ persuni b’titres OPA ta’

> 1:8. Ghal kull wiehed mis-seba’ serotipi komuni, > 96% u > 90% tar-rec¢ipjenti ta’ Prevenar 13 lahqu
titre OPA ta’ > 1:8 xahar wara s-serje primarja fi studji 006 u 004, rispettivament.

Ghal kull wiehed mis-6 serotipi addizzjonali, Prevenar 13 ikkawza titres OPA ta’ > 1:8 £91.4% sa
100% ta’ persuni mlaqqma xahar wara s-serje primarja fi studji 004/006. It-titres med;ji geometri¢i tal-
antikorp funzjonali (OPA) ghal serotipi 1, 3 u 5 kienu iktar baxxi mit-zitres ghal kull wiehed mill-bqija
tas-serotipi addizzjonali I-ohrajn; ir-rilevanza klinika ta’ din l-osservazzjoni ghall-effikacja protettiva
mhijiex maghrufa.

Risponsi immuni wara serje primarja li tikkonsisti ’zewg dozi ghat-trabi

L-immunogenicita wara zewg dozi fit-trabi giet iddokumentata f’erba’ studji. Il-proporzjon ta’ trabi li
kisbu kon¢entrazzjoni ta’ > 0.35 ug/ml ta’ IgG kontra 1-kapsuli pnewmokokkali tal-polysaccharide
xahar wara t-tieni doza, varjat minn 79.6% sa 98.5% ghal 11 mit-13-il serotip tat-tilqgima. Porzjonijiet
izghar ta’ trabi kisbu dan il-limitu ta’ kon¢entrazzjoni ta’ antikorp ghas-serotip 6B (27.9% sa 57.3%) u
ghal 23F (55.8% sa 68.1%) ghall-istud;ji kollha bl-uzu tas-sistema ta’ tilqim fit-2, 4 xahar, meta
mqabbel ma’ 58.4% ghas-serotip 6B u 68.6% ghal 23F ghal studju bl-uzu tas-sistema ta’ tilqim fit-3, 5
xahar. Wara d-doza booster, is-serotipi kollha tat-tilgima fosthom 6B u 23F, kellhom risponsi immuni
li kienu konsistenti ma’ tilqim ta’ preparazzjoni adegwat bis-serje primarja li tikkonsisti f’zewg dozi.
Fi studju fir-Renju Unit, ir-risponsi funzjonali tal-antikorp (OPA) kienu jixxiebhu ghas-serotipi kollha,
fosthom 6B u 23F fil-ferghat ta’ Prevenar u Prevenar 13 wara s-serje primarja moghtija fl-eta ta’
xahrejn u erba’ xhur, u wara d-doza booster fl-eta ta’ 12-il xahar. Ghar-rec¢ipjenti ta’ Prevenar 13, il-
proporzjon ta’ responders b’titre OPA > 1:8 kien mill-inqas 87% wara s-serje tat-trabi, u mill-inqas
93% wara d-doza booster. It-titres medji geometrici (OPA) ghal serotipi 1, 3 u 5 kienu iktar baxxi mit-
titres ghal kull wiehed mill-bqija tas-serotipi addizzjonali 1-ohrajn; ir-rilevanza klinika ta’ din I-
osservazzjoni ghall-effikacja protettiva mhijiex maghrufa.
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Ir-risponsi ghall-booster wara serje primarja li tikkonsisti f’zewg dozi u fi tliet dozi ghat-trabi

Wara d-doza booster, il-kon¢entrazzjonijiet tal-antikorp zdiedu mil-livell ta’ qabel il-booster ghal kull
wiehed mit-13-il serotip. Konéentrazzjonijiet tal-antikorp wara 1-booster kienu oghla ghal 12-il serotip
milli dawk li nkisbu wara l-ghoti tas-serje primarja tat-trabi. Dawn l-osservazzjonijiet huma
konsistenti ma’ tilqim ta’ preparazzjoni adegwat (l-induzzjoni ta’ memorja immunologika). Ir-rispons
immuni ghal serotip 3 wara d-doza booster ma zdiedx iktar mil-livelli li kienu osservati wara s-serje
tat-tilqim tat-trabi; ir-rilevanza klinika ta’ din l-osservazzjoni dwar l-induzzjoni tal-memorja immuni
ta’ serotip 3 mhijiex maghrufa.

Ir-risponsi tal-antikorp ghal dozi booster wara 1-ghoti tas-serje primarja tat-trabi li tikkonsisti f’zewg
dozi jew fi tliet dozi kienu jixxiebhu ghal kull wiehed mit-13-il serotip tat-tilqima.

Ghal tfal 1i ghandhom minn 7 xhur sa 5 snin, skedi ta’ tilqim cafch-up 1i huma adattati ghall-eta
taghhom (kif deskritt f’sezzjoni 4.2) jirrizultaw f’livelli ta’ risponsi b’antikorp IgG kontra I-kapsuli
polysaccharide ghal kull wiehed mit-13-il serotip li mill-inqas huma komparabbli ma’ dawk tas-serje
primarja li tikkonsisiti fi tliet dozi fit-trabi.

[I-persistenza tal-antikorpi u l-memorja immunologika gew evalwati fi studju fi tfal b’sahhithom li
rcevew doza wahda ta’ Prevenar 13 mill-ingas sentejn wara li kienu precedentement imlaggma jew b’4
dozi ta’ Prevenar, serje ta’ 3 dozi ta’ Prevenar ghat-trabi segwiti minn Prevenar 13 fl-eta ta’ 12-il
xahar, jew 4 dozi ta’ Prevenar 13.

Id-doza wahdanija ta’ Prevenar 13, fi tfal li ghandhom madwar 3.4-il sena irrispettivament mill-istorja
ta’ tilgim precedenti bi Prevenar jew bi Prevenar 13, wasslet ghal rispons b’sahhtu mill-antikorpi
kemm fis-7 serotipi komuni kif ukoll fis-6 serotipi addizzjonali fi Prevenar 13.

Mill-introduzzjoni ta’ Prevenar 7-valenti f1-2000, id-dejta ta’ monitoragg tal-mard pnewmokokkali ma
wrietx li l-immunita 1i tnisslet minn Prevenar fl-infanzja naqset maz-zmien.

Trabi Prematuri

Is-sigurta u l-immunogenicita ta’ Prevenar 13 moghti wara 2, 3, 4 u 12-il xahar gew evalwati
f"madwar 100 tarbija prematura (medja ta’ Eta Smata tal-Gestazzjoni [EGA - Estimated Gestational
Age], 31 gimgha; medda, 26-36 gimgha) u mqabbla ma’ madwar 100 tarbija li twieldu wara tqala
normali (medja tal-EGA, 39 gimgha; medda, 37 sa 42 gimgha).

Risponsi immuni fi trabi prematuri u trabi li twieldu wara tqala normali gew ipparagunati billi ntuza I-
proporzjon ta’ individwi li kisbu konc¢entrazzjoni ta’ twahhil ta’ antikorpi polysaccharide IgG ta’
>0.35 mg/mL xahar wara s-serje tat-trabi, l-appro¢¢ li ntuza ghal paraguni ta’ immunogeni¢ita ta’
Prevenar 13 ma’ Prevenar, ibbazat fuq linji gwida tal-WHO.

Iktar minn 85% kisbu konc¢entrazzjoni ta’ antikorpi pnewmokokkali li jehlu ma’ polysaccharide IgG
ta’ > 0.35 mg/mL, xahar wara s-serje tat-trabi, hlief ghal serotipi 5 (71.7%), 6A (82.7%), u 6B (72.7%)
fil-grupp ta’ trabi prematuri. Ghal dawn it-3 serotipi, il-proporzjon ta’ dawk li rrispondew fost it-trabi
prematuri kien inqas milli fost it-trabi li twieldu wara tqala normali. Xahar wara d-doza tat-trabi,
evidenza ta’ priming giet osservata bhala I-proporzjon ta’ individwi f’kull grupp li kisbu dan l-istess
limitu ta’ koncentrazzjoni ta’ antikorpi li kien ta’ > 97%, hlief ghal serotip 3 (71% fit-trabi prematuri u
79% fi trabi li twieldu wara tqala normali). B’mod generali, GMCs IgG specifici ghas-serotip kienu
iktar baxxi fi trabi prematuri milli fi trabi li twieldu wara tqala normali.

Tfal (12-59 xahar) kompletament imlaggma bi Prevenar (7-valenti)

Wara I-ghoti ta’ doza wahda ta’ Prevenar 13 lil tfal (12-59 xahar) 1i huma kkunsidrati kompletament
imlaggma bi Prevenar (7-valenti) (2 jew 3 dozi ta’ serje primarja flimkien ma’ booster), il-proporzjon
li lahqu livelli IgG ta’ serum > IgG 0.35 pg/mL u OPA titres > 1:8 kien mill-inqas 90%. Madankollu,
3 (is-serotipi 1, 5 u 6A) mis-6 serotipi addizzjonali wrew inqas IgG GMC u OPA GMT meta mqabbla
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ma’ tfal li kienu r¢evew precedentement mill-inqas tilgima wahda bi Prevenar 13. Ir-rilevanza klinika
tal-GMCs u I-GMTs iktar baxxi, bhalissa ghadha mhux maghrufa.

Tfal mhux imlaggma (12-23 xahar)

L-istudji mwettqa fi tfal mhux imlaqqma (12-23 xahar) bi Prevenar (7-valenti) urew li kienu mehtiega
2 dozi sabiex jinkisbu koné¢entrazzjonijiet IgG ta’ serum ghal 6B u 23F li huma simili ghal dawk
indotti minn serje ta’ 3 dozi ghat-trabi.

Tfal u Adolexxenti ta' bejn 5 snin u 17-il sena

Fi studju ta' tikketta miftuha £'592 tifel/tifla u adolexxenti b'sahhithom inkluz dawk b'azzma (17.4%) li
jistghu jkunu predisposti ghal infezzjoni pnewmokokkali, Prevenar 13 wassal ghal risponsi immuni
ghat-13-il serotip kollha. Inghatat doza wahdanija ta' Prevenar 13 lil tfal ta' bejn 5 snin u 10 snin li
tlagqmu qabel b'ghallinqas doza wahda ta' Prevenar, u tfal u adolexxenti ta' bejn 10 snin u 17-il sena li
qatt ma r¢ievew tilqima pnewmokokkali.

Kemm fit-tfal ta' bejn 5 snin u 10 snin kif ukoll fl-adolexxenti ta' bejn 10 snin u 17-il sena, ir-rispons
immuni ghal Prevenar 13 ma kienx inferjuri ghal Prevenar ghas-7 serotipi komuni u ghal Prevenar 13
ghas-6 serotipi addizzjonali meta mgabbla mar-rispons immuni wara r-raba' doza fi trabi mlagqma
wara 2, 4, 6 u 12-15-il xahar kif imkejjel b'serum IgG.

Fi tfal u adoloxxenti ta' bejn 10 snin u 17-il sena, OPA GMTs 1 xahar wara tilgima ma kinux inferjuri
ghal OPA GMTs fil-grupp ta' eta ta' bejn 5 snin sa 10 snin ghal 12 mit-13-il serotip (ghajr serotip 3).

Risponsi immuni wara l-ghoti taht il-gilda

L-ghoti taht il-gilda ta’ Prevenar 13 kien evalwat fi studju mhux komparattiv " 185 trabi u tfal
Gappunizi *sahhithom li réivew 4 dozi meta kellhom 2, 4, 6 u 12-15-il xahar. L-istudju wera li s-
sigurta u l-immunogenecita kienu generalment komparabbli ma’ osservazzjonijiet li saru fi studji dwar
1-ghoti gol-muskoli.

Effikacja ta’ Prevenar 13

Mard Pnewmokokkali Invaziv

Dejta ppubblikata minn Public Health England uriet li, erba’ snin wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar
bhala serje primarja ta’ zewg dozi fit-tfal flimkien ma’ doza booster fit-tieni sena ta’ hajja u b’tehid
tal-vaccin ta’ 94%, kien hemm tnaqqis ta’ 98% (95% CI 95; 99) ta’ mard ikkawzat mis-7 serotipi tal-
vaccin fl-Ingilterra u f"Wales. Sussegwentement, erba’ snin wara 1-qlib ghal Prevenar 13, it-tnaqqis
addizzjonali fl-in¢idenza ta’ IPD minhabba s-7 serotipi fi Prevenar varja minn 76% fit-tfal li
ghandhom anqas minn sentejn sa 91% fi tfal li ghandhom bejn 5 u 14-il sena. It-tnaqqis specifiku
ghas-serotip ghal kull wiehed mill-5 serotipi addizzjonali fi Prevenar 13 (l-ebda kaz ta’ IPD tas-serotip
5 ma kien osservat) skont il-grupp ta’ etajiet huwa indikat fit-Tabella 2 u kien ivarja minn 68%
(serotip 3) sa 100% (serotip 6A) ghal tfal li ghandhom anqas minn 5 snin. Tnaqgqis sinifikanti fI-
in¢idenza kien osservat ukoll fil-gruppi ta’ etajiet akbar li ma kinux tlaggmu bi Prevenar 13 (effett
indirett).
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Tabella 2: Numru ta’ kazijiet specifici ghas-serotip u tnaqqis fl-in¢idenza ta’ IPD f1-2013/14
meta mqabbel mal-2008/09-2009/10 (2008/10) skont l-eta fl-Ingilterra u f’Wales

<5 snin 5 sa 64 sena >65 sena
2008- [ 2013/ | % Tnaqqis | 2008- | 2013/ % 2008- [ 2013/ | % Tnaqqis
108 148 fl- 10% 148 Tnaqqis 10% 148 fl-
in¢idenza fl- in¢idenza
(95% CI*) in¢idenza (95% CI*)
(95%
CI¥)
Serotipi addizzjonali koperti minn Prevenar 13
1 |59@(4)| 5(9) 91% 458 77 83% 102 13 87%
(382) | (71) (89) (13)
(98%; (88%; (94%;
68%)** 74%)** 72%)**
3 126(24)( 8(8) 68% 178 73 59% 256 143 44%
(148) | (68) (224) | (146)
(89%; 6%) (72%; (57%;
38%)** 27%)**
6A | 10(9) [ 0(0) 100% 53(44) | 5(5) 90% 94 (82) [ 5(5) 95%
(100%; (97%; (99%;
62%)** 56%)** 81%)**
7F 1 90(82) | 8(8) 91% 430 160 63% 173 75 56%
(361) | (148 152y | (77)
(97%; ) (71%; (70%;
T4%)** 50%)** 37%)**
19 |85 (77| 7(7) 91% 225 104 54% 279 97 65%
A 191) | ©97) (246) | (99)
(97%; (65%; (75%;
75%)%* 32%)** 53%)**

Ikkoreguta ghal proporzjon ta’ kampjuni sserotipizzati, eta nieqsa, denominatur meta mqabbel
mal-2009/10, u ghax-xejra fil-mard pnewmokokkali invaziv totali sal-2009/10 (li warajha ma

giet applikata I-ebda korrezzjoni fix-xejra).
95% CI mkabbra minn intervall ta’ Poisson ibbazat fuq dispersjoni zejda ta’ 2.1 osservata
mill-immudellar tad-dejta IPD kollha ta’ qabel Prevenar ghal 2000-06.
** p<0.005 biex tkopri 6A fejn p=0.002

Infijammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna (OM)

Fi studju ppubblikat f’Izrael, permezz ta’ serje primarja ta’ 2 dozi flimkien ma’ doza booster fit-tieni
sena ta’ hajja, I-impatt ta’ Prevenar 13 fuq OM kien iddokumentat f’sistema ta’ sorveljanza attiva

bbazata fuq il-popolazzjoni f’Izrael b’kultura ta’ tympanocentesis tal-fluwidu tal-widna tan-nofs fi tfal

IZzraeljani li ghandhom anqas minn sentejn b’OM.

Wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar u sussegwentement Prevenar 13 kien hemm tnaqgqis fl-in¢idenza
minn 2.1 ghal 0.1 kazijiet ghal kull 1000 tifel u tifla (95%) ghas-serotipi ta’ Prevenar flimkien mas-
serotip 6A u tnaqqis fl-in¢idenza minn 0.9 ghal 0.1 kazijiet ghal kull 1000 tifel u tifla (89%) ghas-
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serotipi addizzjonali 1, 3, 5, 7F u 19A f’Prevenar 13. L-in¢idenza pnewmokokkali globali annwali ta’
OM nagset minn 9.6 ghal 2.1 kazijiet ghal kull 1000 tifel u tifla (78%) bejn Lulju 2004 (qabel 1-
introduzzjoni ta’ Prevenar) u Gunju 2013 (wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13).

Pnewmonja

Fi studju multi¢entriku ta’ osservazzjoni fi Franza li jqabbel il-perjodi qabel u wara I-qlib minn
Prevenar ghal Prevenar 13, kien hemm tnaqqis ta’ 16% (2060 ghal 1725 kaz) fil-kazijiet kollha ta’
pnewmonja akkwizita f’komunita (CAP) fid-dipartimenti ta’ emergenza fi tfal li ghandhom bejn xahar
u 15-il sena. It-tnaqqis kien ta’ 53% (minn 167 ghal 79 kaz) (p<0.001) ghall-kazijiet ta’ CAP
b’effuzjoni plewrali u 63% (64 ghal 24 kaz) (p<0.001) ghal kazijiet CAP pnewmokokkali
mikrobijologikament ikkonfermati. Fit-tieni sena wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13, in-numru totali
ta’ kazijiet ta’ CAP minhabba s-6 serotipi ta’ va¢¢in addizzjonali fi Prevenar 13 tnaqqas minn 27 ghal
7 izolati (74%).

It-tnaqqis fil-kazijiet ta’ kull kawza ta’ pnewmonja ma kienx daqshekk evidenti fil-gruppi ta’ etajiet
imlaqqim izghar bi tnaqqis ta’ 31.8% (minn 757 ghal 516-il kaz) u 16.6% (minn 833 ghal 695 kaz) fil-
gruppi ta’ etajiet < sentejn u 2 sa 5 snin, rispettivament. L-in¢idenza fi tfal ikbar predominantement
mhux imlaggmin (> 5 snin) ma nbidlitx tul l-istudju.

F’sistema ta’ sorveljanza kontinwa (2004 sa 2013) biex jigi ddokumentat I-impatt ta’ Prevenar u
sussegwentement Prevenar 13 fuq CAP fi tfal li ghandhom anqas minn 5 snin fin-Nofsinhar ta’ [Zzrael
permezz ta’ serje primarja ta’ 2 dozi b’doza booster fit-tieni sena ta’ hajja, kien hemm tnaqqis ta’ 68%
(95% CI 73; 61) fi zjarat outpatient u 32% (95% CI 39; 22) f’kura fl-isptar ghal CAP ta’ alveolar wara
l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13 meta mqabbel mal-perjodu qabel l-introduzzjoni ta’ Prevenar.

Effett fuq il-garr nasofaringeali

Fi studju ta' sorveljanza fi Franza fuq tfal li pprezentaw otite medja akuta, tibdiliet fil-garr
nasofaringeali (NP) ta' serotipi pnewmokokkali gew evalwati wara l-introduzzjoni ta' Prevenar (7-
valenti) u sussegwentament ta' Prevenar 13. Prevenar 13 naqqas b'mod sinifikanti I-garr NP tas-6
serotipi addizzjonali (u s-serotip 6C) serotipi kkombinati u individwali 6C, 7F, 19A meta mqabbla ma'
Prevenar. Tnaqqis fil-garr intwera wkoll ghas-serotip 3 (2.5% vs 1.1%; p=0.1). Ma kien hemm ebda
garr ta' serotipi 1 u 5 osservat.

L-effett tat-tilgima tal-konjugat pnewmokokkali fuq il-garr nasofaringeali gie studjat fi studju double-
blind randomizzat li fih, it-trabi r¢ievew jew Prevenar 13 jew Prevenar (7-valenti) wara xahrejn, 4, 6 u
12-il xahar ta' eta f'Israel. Prevenar 13 naqqas b'mod sinifikanti 1-akkwizizzjoni NP identifikata tas-6
serotipi addizzjonali (u s-serotip 6C) flimkien u ta' serotipi 1, 6A, 6C, 7F, 19A individwali meta
mgqabbla ma' Prevenar. Ma deher ebda tnaqqis fis-serotip 3 u ghas-serotip 5, il-kolonozzazzjoni kienet
wisq mhux frekwenti sabiex jigi vvalutat l-impatt. Ghal 6 mis-7 serotipi komuni li baga', rati simili ta'
tehid ta' NP gew osservati fiz-zewg gruppi ta' vac¢ini; ghal serotip 19F, gie osservat tnaqqis
sinifikanti.

F’dan l-istudju, gew iddokumentati tnaqqisijiet ta’ serotipi 19A, 19F u 6A ta’ S. pneumoniae mhux
suxxettibbli ghal ghadd ta’ antibijoti¢i. It-tnaqqisijiet varjaw bejn 24% u 62% jiddependi fuq is-serotip

u l-antibijotiku.

Effikacja protettiva ta’ Prevenar (tilgima 7-valent) fi trabi u tfal

L-effikacja ta’ Prevenar 7-valent giet evalwata f*zewg studji kbar— l-istudju Northern California
Kaiser Permanente (NCKP) u l-istudju Finnish Otitis Media (FiInOM). 1z-zewg studji kienu studji
randomised, double-blind, b’kontroll attiv, fejn it-trabi ntghazlu b’mod randomised biex jew jir¢ievu
Prevenar jew inkella tilgima ta’ kontroll (NCKP, tilgima meningokokkali tas-serogrupp C konjugat
ma’ CRM [MnCC]; FinOM, tilgima kontra I-epatite B) f’serje ta’ erba’ dozi f’etajiet ta’ xahrejn, 4
xhur, 6 xhur, u minn 12-15-il xahar. Ir-rizultati tal-effika¢ja minn dawn l-istudji (ghal mard
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pnewmokokkali invaziv, pnewmonja, u infjammazzjoni akuta fil-parti tan-nofs tal-widna) huma
pprezentati hawn taht (Tabella 3).

Tabella 3: Sommarju tal-effika¢ja ta’ Prevenar 7-valent'

Test N VE? 95% CI
NCKP: Tilgima-serotip IPD? 30,258 97% 85,100
NCKP: Pnewmonja klinika b’ X-ray anormali tas-sider 23,746 35% 4,56
NCKP: Infjammazzjoni Akuta fil-Parti tan-Nofs tal-Widna 23,746
(AOM)*
Episodji totali 7% 4,10
AOM rikorrenti (3 episodji 6 xhur, jew 4 episod;ji 9% 3,15
f’sena)
AOM rikorrenti (5 episodji 6 xhur, jew 6 episodji 23% 7,36
f’sena)
Tqeghid ta’ tubu tat-timpanostomija 20% 2, 35.
FinOM: AOM 1,662
Episodji totali 6% 4,16
AOM pnewmokokkali kollha 34% 21,45
Tilgima-serotip AOM 57% 44, 67

'Skont il-protokoll

2Effikacja tat-tilgima

30ttubru 1995 sal-20 t’April, 1999
*Ottubru 1995 sat-30 t’ April, 1998

Effikacja ta’ Prevenar (7-valent)

L-effikac¢ja (kemm effett dirett kif ukoll indirettt) ta’ Prevenar_7-valent kontra mard pnewmokokkali
giet evalwata kemm fi programmi ta’ tilqim tas-serje primarja tat-trabi li tikkonsisti f’zewg dozi kif
ukoll £°dik li tikkonsisti fi tliet dozi, b’dozi booster moghtija f’kull serje (Tabella 4). Wara 1-uzu fuq
skala kbira ta’ Prevenar, l-in¢idenza ta’ IPD tnaqqset b’mod konsistenti u sostanzjali.

Bl-uzu tal-metodu ta’ screening, stimi dwar l-effikacja ta’ serotip specifiku ghal 2 dozi moghtija lil
trabi taht l-eta ta’ sena fir-Renju Unit kienu 66% (-29, 91%) u 100% (25, 100%) ghas-serotipi 6B u
23F, rispettivament.

Tabella 4: Sommariju tal-effettivita ta’ Prevenar 7-valent ghal mard
pnewmokokkali invaziv

Pajjiz Skeda Tnaqqis fil-mard, % 95% CI
(sena tal-introduzzjoni) rrakkomandata
Ir-Renju Unit (I-Ingilterrau | 2, 4, u 13-il xahar Serotipi tat-tilgima: 49, 95%
Wales)' (2006) Zewg dozi taht l-eta ta’ sena:
85%
L-Istati Uniti tal-Amerika 2,4,6,+12-15-il
(2000) xahar
Tfal < 52 Serotipi tat-tilgima: 98% 97, 99%
Is-serotipi kollha: 77% 73, 79%
Persuni > 65° Serotipi tat-tilgima: 76% NA
Is-serotipi kollha: 38% NA
I1-Kanada (Quebec)* 2,4, u 12-il xahar Is-serotipi kollha: 73% NA
(2004) Serotipi tat-tilgima:
Serje ta’ 2 dozi lit-trabi: 99% 92, 100%
Skeda mitmuma:100% 82, 100%

'Tfal li ghandhom < sentejn. L-effika¢ja kkalkulata tat-tilgima sa Gunju 2008 (metodu Broome).
’Dejta mill-2005.
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3Dejta mill-2004.
“Tfal ta’ < 5 snin. Jannar 2005 sa Dicembru 2007. Effika¢ja shiha ghal skeda 2+1 ta’ rutina ghadha
mhux disponibbli.

Infjammazzjoni Akuta fil-Parti tan-Nofs tal-Widna

L-effikacja ta’ Prevenar bi skeda 3+1 giet osservata wkoll kontra infjammazzjoni akuta fil-parti tan-
nofs tal-widna u pnewmonja sa mill-introduzzjoni taghha fi programm nazzjonali ta’ tilqim.
F’evalwazzjoni retrospettiva ta’ database ta’ kumpanija Amerikana kbira tal-assigurazzjoni, il-vizti
minhabba AOM tnaqqsu bi 42.7% (95 % CI, 42.4-43.1 %), u r-ricetti ghal AOM naqsu b’41.9% fi tfal
izghar minn sentejn, meta mqabbla mal-linja bazi, qabel ma nghatat il-licenzja ghal din il-medi¢ina
(2004 vs. 1997-99). F’analizi tixxiebah, in-numru ta’ pazjenti li kellhom jiddahhlu l-isptar u jmorru
ghal vizta ghal pnewmonja minn kull kawza, naqsu bi 52.4% u 41.1%, rispettivament. Ghal dawk il-
kazijiet identifikati b’mod spe¢ifiku bhala pnewmonja pnewmokokkali, it-tnaqqis osservat fin-numru
ta’ pazjenti li kellhom jiddahhlu l-isptar u jmorru ghal vizta kien ta’ 57.6% u 46.9%, rispettivament, fi
tfal izghar minn sentejn, meta mqabbel mal-linja bazi qabel ma nghatat il-licenzja ghal din il-medi¢ina
(2004 vs. 1997-99). Filwagqt li 1-kawza u l-effett diretti ma jistghux jigu inferiti minn analizi ta’
osservazzjoni ta’ dan it-tip, dawn is-sejbiet jissuggerixxu li Prevenar ghandu rwol importanti fit-
tnaqqis tal-piz ta’ mard mukuz (AOM u pnewmonja) fil-popolazzjoni fil-mira.

Studju dwar l-effikacja f’adulti li kellhom 65 sena u aktar

L-effikacja kontra pnewmokokkali CAP u IPD tat-tip tat-tilqgima (VT) giet evalwata fi studju fuq skala
kbira, li fih il-partecipanti ntghazlu b’mod kazwali, double-blind, ikkontrollat bi placebo (Community-
Acquired Pneumonia Immunization Trial in Adults—CAPiTA) fil-Pajjizi 1-Baxxi. 84,496 individwu, li
kellhom 65 sena u aktar, ir¢ivew tilgima wahda ta’ Prevenar 13 jew placebo f’ghazla kazwali ta’ 1:1.

L-istudju tal-CAPiTA ingagga voluntiera fl-eta ta’ > 65 sena li I-karatteristi¢i demografi¢i u tas-sahha
taghhom jistghu jvarjaw minn ta’ dawk li qed ifittxu l-vac¢inazzjoni.

L-ewwel episodju ta’ kura fl-isptar minhabba pnewmonja kkonfermata permezz ta’ X-ray tas-sider, gie
identifikat f"madwar 2% ta’ din il-popolazzjoni (n=1,814-il individwu) li minnhom 329 kaz kienu
CAP pnewmokokkali kkonfermata u 182 kaz kienu CAP pnewmokokkali ta’ VT fil-popolazzjonijiet
skont il-protokoll u modifikati b’intenzjoni li jigu kkurati (mITT).

L-effikac¢ja ntweriet ghall-punti ahharin primarji u sekondarji fil-popolazzjoni skont il-protokoll
(Tabella 5).

Tabella 5: Effikacja tat-tilgima (VE) ghall-punti ahharin primarji u sekondarji tal-istudju CAPiTA
(popolazzjoni skont il-protokoll)
Kazijiet
o,
Punt ahhari tal-effikac¢ja Grupp ta’ | Grupp tal- (9;]1;05431) valur-p
Total . Lo
Prevenar 13| plaéebo
Punt ahhari primarju
L-ewwel episodju ta’ CAP 45.56
pnewmokokkali ta’ VT 139 49 90 2182 ) 62.49) 0.0006
ikkonfermat e
Punti ahharin sekondarji
L-ewwel episodju ta’ CAP 45.00
pnewmokokkali ikkonfermat tat- 93 33 60 (1421 .65 31) 0.0067
tip ta’ tilgima NB/NI! e B
L-ewwel episodju ta’ VT-IPD? 35 7 28 @1 565%(()) 87) 0.0005
'NB/NI — mhux batteremika/mhux invaziva (non-bacteraemic/non-invasive)
2VT-IPD — marda pnewmokokkali invaziva tat-tip tat-tilgima (vaccine-type invasive pneumococcal disease)

47



It-tul tal-effikacja protettiva kontra l1-ewwel episodju ta” CAP pnewmokokkali ta’ VT, CAP
pnewmokokkali ta’ VT NB/NI, u VT-IPD estenda matul l-istudju ta’ 4 snin.

L-istudju ma kienx iddisinjat biex juri I-effika¢ja ta’ f’sottogruppi, u l-ghadd ta’ individwi li kellhom
> 85 sena ma kienx bizzejjed biex juri l-effikacja f"dan il-grupp tal-eta.

Intuzat analizi post-hoc biex issir stima tar-rizultati li gejjin li nkisbu fil-qasam tas-sahha pubblika
kontra CAP klinika (kif definita fl-istudju CAPiTA, u bbazata fuq is-sejbiet klini¢i irrispettivament
mill-infiltrat radjologiku jew konferma etjologika): effikacja tat-tilgima (VE), tnaqqis fir-rata ta’
in¢idenza (IRR), u I-ghadd mehtieg ghat-tilgim (NNV) (Tabella 6).

IRR, imsejha wkoll in¢idenza ta’ mard li jista’ jigi evitat bit-tilqim, hija n-numru ta’ kazijiet ta’ mard
li jista’ jigi evitat bit-tilqim ghal kull 100,000 sena ta’ persuna ta’ osservazzjoni.

F’Tabella 6, NNV huwa kejl li jikkwantifika I-ghadd ta’ nies li ghandhom bZonn jinghataw it-tilgima
sabiex jigi evitat kaz wiehed ta” CAP klinika.

Tabella 6: Effikaéja tat-tilqgima (VE) kontra CAP" klinika

Episodji % tal-effikaéja tat- In¢idenza ghal kull | Tnaqqis fir- | Ghadd
Tilgima' (95% CI) 100,000 sena ta’ rata ta’ mehtieg
(valur-p ta’ naha persuna ta’ in¢idenza? ghat-
wahda) osservazzjoni (PYO) | (95% CI) tilgim®
Prevenar Placebo Prevenar | Placebo
13 13
Analizi 1375 1495 8.1 819.1 891.2 72.2 277
tal- (0.6, 16.1) (-5.3, 149.6)
kollha
Analizi 1126 1214 7.3 670.7 723.7 53.0 378
tal- (-0.4, 14.4) (2.7, 108.7)
ewwel (0.031)
episodju

* Pazjenti b’mill-inqas 2 minn dawn li gejjin: Soghla; bzieq purulenti, temperatura >38°C jew <36.1°C;

pnewmonja (sejbiet awskultatorji); lewkocitozi; valur tal-proteina C-reattiva >3 darbiet tal-limitu ta’ fuq tan-
normal; ipoksimija bi pressjoni ta’ ossignu parzjali <60 mm Hg wagqt it-tehid tan-nifs tal-arja tal-kamra.
!Intuza mudell ta’ rigressjoni ta’ Poisson b’effetti kazwali biex tigi kkalkulata 1-VE.
2 Ghal kull 100,000 sena ta’ persuna ta’ osservazzjoni. IRR tigi kkalkulata billi titnaqqas l-in¢idenza fil-grupp tat-
tilgima mill-in¢idenza fil-grupp tal-placebo,u kienet matematikament ekwivalenti ghal VE x l-in¢idenza fil-grupp

tal-placebo.

3 Ibbazat fuq tul ta’ protezzjoni ta’ 5 snin. NNV mhuwiex rata izda minflok jindika n-numru ta’ kazijiet li gew
evitati ghal ghadd stabbilit ta’ persuni mlaggma. NNV jinkludi anke t-tul tal-prova jew it-tul ta’ protezzjoni u
huwa kkalkulat bhala 1 diviz bil-prodott tal-IRR u t-tul ta’ protezzjoni (jew tul tal-prova) (=1/(IRR x tul).

Studji ta’ immunogenicita fuq adulti >18-il sena u l-anzjani

Fl-adulti, il-limitu ta’ antikorpi ta’ kon¢entrazzjoni ta’ antikorpi li jinghaqdu ma’ polisakkaride
pnewmokokkali ta’ IgG specifiku ghas-serotip asso¢jat ma’ protezzjoni ma giex definit. Ghall-provi
klini¢i pivotali kollha, intuzat analizi ta’ opsonophagocytosis specifika ghas-serotip (OPA) bhala
sostitut biex tivvaluta l-effikacja potenzjali kontra I-mard pnewmokokkali invaziv u l-pnewmonja.
Gew ikkalkulati t-titres OPA medji geometri¢i (GMTs) li tkejlu xahar wara kull va¢éinazzjoni. Titres
OPA huma espressi bhala r-reciproc¢i tal-oghla dilwizzjoni tas-serum li tnaqqas is-sopravivenza tal-

pnewmokokki b’mill-angas 50 %.

Il-provi pivotali ghal Prevenar 13 gew iddisinjati biex juri li hemm nuqqas ta’ inferjorita fir-rispons
tal-antikorp OPA funzjonali ghat-13-il serotip, u ghal xi serotipi huwa superjuri, ghat-12-il serotip in
komuni mal-vaccin licenzjat polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti [1, 3, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14,
18C, 19A, 19F, 23F] xahar wara li nghata l-vac¢in. Ir-rispons ghas-serotip 6A, li huwa uniku ghal
Prevenar 13, kien ivvalutat mid-dimostrazzjoni ta’ zieda ta’ 4-darbiet fit-titer OPA specifiku ’1 fuq
mill-livelli gqabel l-immunizzazzjoni.
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Saru hames studji klini¢i fl-Ewropa u fl-Istati Uniti li evalwaw l-immunogenicita ta’ Prevenar 13 fi
gruppi differenti ta’ eta li varjaw minn 18-95 sena. Bhalissa I-istudji klini¢i bi Prevenar 13 jipprovdu
dejta dwar l-immunogenicita fl-adulti 1i ghandhom ’I fuq minn 18-il sena, inkluz adulti ’1 fuq minn
65 sena li precedentement tlaggmu b’doza wahda jew aktar tal-vacc¢in polisakkaride pnewmokokkali
ta’ 23-valenti, 5 snin qabel l-istudju. Kull studju kien jinkludi adulti b’sahhithom u adulti immuno-
kompetenti b’kundizzjonijiet sottostanti stabbli maghrufa li jippredisponu lill-individwi ghal
infezzjoni pnewmokokkali (jigifieri, mard kardjovaskulari kroniku, mard pulmonari kroniku inkluz 1-
azzma, mard renali u d-dijabete mellitus, mard kroniku tal-fwied inkluz mard tal-fwied alkoholiku), u
adulti b’ fatturi ta’ riskju bhal tipjip u abbuz tal-alkohol.

L-immunogenicita u s-sigurta ta’ Prevenar 13 intwerew f’adulti li ghandhom ’I fuq minn 18-il sena
inkluz dawk pre¢edentement ivvac¢cinati bil-vaé¢in polisakkaride pnewmokokkali.

Adulti li ma kinux tlaggmu qabel bil-vaccéin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

Fi prova komparattiva, ras imb’ras li saret fuq adulti 1i kellhom bejn is-60-64 sena, individwi réevew
doza unika jew ta’ Prevenar 13 jew tal-vacc¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti. Fl-istess
studju grupp iehor ta’ adulti li kellhom bejn il-50-59 sena u grupp iehor ta’ adulti li kellhom minn 18
sa 49 sena li rcevew doza unika ta’ Prevenar 13.

It-Tabella 7 tqabbel 1-OPA GMTs, xahar wara d-doza, f’persuni ta’ bejn is-60-64 sena li nghataw jew
doza unika ta’ Prevenar 13 jew tal-vaccin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti, u fuq persuni
ta’ bejn il-50-59 sena li nghataw doza unika ta’ Prevenar 13.

Tabella 7: OPA GMTs f’adulti ta’ bejn is-60-64 sena li nghataw Prevenar 13 jew il- va¢¢in
Polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti (PPSV23) u f’adulti ta’ bejn il-50-59 sena li nghataw
Prevenar 13*°¢

Prevenar 13 | Prevenar 13 PPSV23 Prevenar 13 Prevenar 13
50-59 Sena | 60-64 Sena 60-64 Sena 50-59 mqabbel ma’ mqabbel
N=350-384 | N=359-404 N=367-402 60-64 Sena ma’
PPSV23,
60-64 Sena
Serotip GMT GMT GMT GMR (95% CI) GMR (95% CI)
1 200 146 104 1.4 (1.08, 1.73) 1.4 (1.10, 1.78)
3 91 93 85 1.0 (0.81,1.19) 1.1 (0.90, 1.32)
4 2833 2062 1295 1.4 (1.07, 1.77) 1.6 (1.19, 2.13)
5 269 199 162 1.4 (1.01, 1.80) 1.2 (0.93,1.62)
6AT 4328 2593 213 1.7 (1.30, 2.15) 12.1 | (8.63,17.08)
6B 3212 1984 788 1.6 (1.24,2.12) 2.5 (1.82, 3.48)
7F 1520 1120 405 1.4 (1.03, 1.79) 2.8 (1.98, 3.87)
9V 1726 1164 407 1.5 (1.11, 1.98) 2.9 (2.00, 4.08)
14 957 612 692 1.6 (1.16, 2.12) 0.9 (0.64,1.21)
18C 1939 1726 925 1.1 (0.86, 1.47) 1.9 (1.39, 2.51)
19A 956 682 352 1.4 (1.16, 1.69) 1.9 (1.56,2.41)
19F 599 517 539 1.2 (0.87, 1.54) 1.0 (0.72, 1.28)
23F 494 375 72 1.3 (0.94, 1.84) 5.2 (3.67,7.33)

® Nuqgqas ta’ inferjorita kien definit bhala l-aktar limitu baxx tal-95% CI b’2-nahat ghal GMR li kien
akbar minn 0.5.
® Rispons akbar, statistikament sinifikanti kien definit bhala l-aktar naha baxxa tal-95%
CI b’2-nahat ghall-GMR 1i kien akbar minn 1.
¢ Ghas-serotip 6AT, 1i huwa uniku ghal Prevenar 13, rispons akbar, statistikament sinifikanti kien definit
bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat ghall-GMR 1li kien akbar minn 2.
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F’adulti li kellhom bejn is-60-64 sena, [-OPA GMTs ghal Prevenar 13 kienu mhux inferjuri ghall-
OPA GMTs miksuba ghall-vac¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti ghat-tnax-il serotip in
komuni ghaz-zewg vaccini. Ghal 9 serotipi, it-titers OPA intwerew li kienu akbar, statistikament
sinifikanti f"dawk li r¢evew Prevenar 13.

Fl-adulti 1i kellhom bejn il-50-59 sena, 1-OPA GMTs ghat-13-il serotip kollha fi Prevenar 13 kienu
non-inferjuri ghar-reazzjonijiet ghal Prevenar 13 fl-adulti li kellhom bejn is-60-64 sena. Ghal

9 serotipi, ir-reazzjonijiet immuni kienu relatati mal-eta, bl-adulti fil-grupp ta’ eta ta’ bejn il-50-
59 sena juru rispons akbar, statistikament sinifikanti mill-adulti li kellhom bejn is-60-64 sena.

Fl-adulti kollha > 50 sena li réevew doza unika ta’ Prevenar 13, it-titers OPA ghas-serotip 6A kienu
oghla b’mod sinifikanti milli fl-adulti > 60 sena li r¢evew doza unika tal-vac¢in polisakkaride
pnewmokokkali ta’ 23-valenti.

Sena wara l-vac¢inazzjoni bi Prevenar 13 it-titers OPA kienu nagsu meta mqabbla ma’ xahar wara I-
vac¢inazzjoni, madankollu, it-fifers OPA ghas-serotipi kollha baqghu oghla mill-livelli fil-linja bazi:

Livelli OPA GMT | Livelli OPA GMT sena wara
fil-linja bazi Prevenar 13

Adulti ta’ bejn il-50-59 sena li ma kienux
pre¢edentement ivvacc¢inati bil-vac¢in 5sad45 20 sa 1234
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti
Adulti ta’ bejn is-60-64 sena li ma kienux

precedentement ivvaccinati bil-vaccin 5sa37 19 sa 733
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

Tabella 8 turi OPA GMTs xahar wara doza wahda ta’ Prevenar 13 fpersuni li kellhom 18-49 sena
meta mqabbla ma’ dawk li kellhom 60-64 sena.

Tabella 8: OPA GMTs fadulti li kellhom 18-49 sena u 60-64 sena li nghataw Prevenar 13*°

18-49 Sena
18-49 Sena 60-64 SenaN=359- Relattiv ghal
N=836-866 404 60-64 Sena
Serotip GMT® GMT® GMR (95% CI)

1 353 146 2.4 (2.03,2.87)
3 91 93 1.0 (0.84, 1.13)
4 4747 2062 2.3 (1.92,2.76)
5 386 199 1.9 (1.55,2.42)
6A 5746 2593 2.2 (1.84,2.67)
6B 9813 1984 4.9 (4.13,5.93)
7F 3249 1120 2.9 (2.41, 3.49)
Y 3339 1164 2.9 (2.34, 3.52)
14 2983 612 4.9 (4.01, 5.93)
18C 3989 1726 23 (1.91,2.79)
19A 1580 682 2.3 (2.02, 2.66)
19F 1533 517 3.0 (2.44, 3.60)
23F 1570 375 4.2 (3.31,5.31)

*Non-inferjorita giet definita bhala 1-limitu t’isfel ta’ CI 95% b’zewg nahat ghal GMR kienet ikbar
minn 0.5.
° Rispons akbar b’mod statistikament sinifikanti gie definit bhala I-limitu t’isfel ta’ CI 95% b’zewg
nahat ghall-GMR kien ikbar minn 1.
¢Intervalli ta’ kunfidenza (Cls) ghall-proporzjon huma trasformazzjonijiet lura ta’ intervall ta’
kunfidenza bbazat fuq id-distribuzzjoni tal-Istudenti ghad-differenza medja tal-logaritmi tal-kejl.
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F’adulti li kellhom 18-49 sena, OPA GMTs ghat-13-il serotip kollha fi Prevenar 13 kienu mhux
inferjuri ghar-risponsi ta’ Prevenar 13 f’adulti li kellhom 60-64 sena.

Sena wara t-tilqima bi Prevenar 13, OPA titers kienu naqsu meta mqabbla ma’ xahar wara t-tilgima,
madankollu OPA titers ghas-serotipi kollha baqghu oghla mil-livelli fil-linja bazi.

Livelli OPA GMT fil- Livelli OPA GMT sena wara
linja bazi Prevenar 13
Adulti li kellhom 18-49 sena li fil-passat
ma gewx imlagqma b’tilgima tal- 5s5a 186 23 sa 2948

polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23
valent

Adulti li precedentement tlaggmu bil-vaccin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

Ir-rispons immuni ghal Prevenar 13 u ghall-vac¢cin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti kien
imqabbel fi prova ras imb’ras f’adulti li kellhom > 70 sena, li kienu réevew doza unika tal-vacc¢in
polisakkaride pnewmokokkali mill-inqas 5 snin qgabel il-va¢¢inazzjoni taht studju.

It-Tabella 9 tqabbel 1-OPA GMTs, xahar wara d-doza, f’adulti vvacc¢inati bil-polisakkaride
pnewmokokkali 1i kellhom > 70 sena mghotija jew doza unika ta’ jew Prevenar 13 jew il-vac¢in

polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti.

Tabella 9 - OPA GMTs f’adulti vvaccinati bil-polisakkaride pnewmokokkali li kellhom
=70 sena li nghataw jew Prevenar 13 jew il-vac¢¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

(PPSV23)2be
Prevenar 13 PPSV23 OPA GMT ta’ Prevenar

N=400-426 N=395-445 meta mqabbla ma’ PPSV23

Serotype OPA GMT OPA GMT GMR (95% CI)
1 81 55 1.5 (1.17, 1.88)
3 55 49 1.1 (0.91, 1.35)
4 545 203 2.7 (1.93,3.74)
5 72 36 2.0 (1.55,2.63)
6AT 903 94 9.6 (7.00, 13.26)
6B 1261 417 3.0 (2.21,4.13)
7F 245 160 1.5 (1.07, 2.18)
oV 181 90 2.0 (1.36,2.97)
14 280 285 1.0 (0.73, 1.33)
18C 907 481 1.9 (1.42,2.50)
19A 354 200 1.8 (1.43,2.20)
19F 333 214 1.6 (1.17, 2.06)
23F 158 43 3.7 (2.69, 5.09)

® Nuqgqas ta’ inferjorita gie definit bhala I-aktar limitu baxx tal-95% CI b’2-nahat ghal GMR i kien

akbar minn 0.5.

® Rispons akbar, statistikament sinifikanti kien definit bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat

ghall-GMR li kien akbar minn 1.

¢ Ghas-serotip 6A, i huwa uniku ghal Prevenar 13, rispons akbar, statistikament sinifikanti kien
definit bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat ghall-GMR li kien akbar minn 2.

Fl-adulti li tlaggmu bil-vac¢in polisakkaride pnewmokokkali mill-ingas 5 snin qabel l-istudju kliniku,
1-OPA GMTs ghal Prevenar 13 kienu non-inferjuri ghar-rispons ghall-va¢éin polisakkaride
pnewmokokkali ta’ 23-valenti ghat-12-il serotip in komuni. Barra minn hekk, f’dan l-istudju intwerew
OPA GMTs oghla, statistikament sinifikanti ghal 10 mit-12 is-serotipi in komuni. Ir-rispons immuni
ghas-serotip 6A kien akbar, b’mod sinifikanti wara l-va¢¢inazzjoni bi Prevenar 13 milli wara l-vac¢in

polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti.
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Sena wara t-tilqim bi Prevenar 13 f’adulti li kellhom 1 fuq minn 70 sena li tlaggmu bil-vac¢in
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti, mill-anqas 5 snin gabel l-istudju, it-titers OPA kienu
nagsu meta mqabbla ma’ xahar wara 1-va¢¢inazzjoni, madankollu, it-ziters OPA ghas-serotipi kollha
baqghu oghla mill-livelli fil-linja bazi:

Livelli OPA GMT | Livelli OPA GMT sena wara
fil-linja bazi Prevenar 13

Adulti 1i kellhom > 70 sena vvac¢inati bil-
vac¢in polysaccharide pnewmokokkali 23- 9sa 122 18 sa 381
valent mill-anqgas 5 snin gabel

Risponsi immuni f"Popolazzjonijiet Specjali

Individwi bil-kundizzjonijiet deskritti hawn taht ghandhom riskju ikbar ta’ mard pnewmokokkali. Ir-
rilevanza klinika tal-livelli ta’ antikorpi kkawzati minn Prevenar 13 f"dawn il-popolazzjonijiet specjali
mhijiex maghrufa.

Marda tac-celluli sickle

Studju open label, b’fergha wahda fi Franza, 1-Italja, ir-Renju Unit, 1-Istati Uniti, il-Libanu, 1-Egittu u
s-Sawdi Arabja, b’2 dozi ta' Prevenar 13 moghtija b'intervall ta’ 6 xhur bejniethom, twettaq fuq 158
tifel/tifla u adolexxenti li kellhom minn >6 sa <18-il sena u li kellhom il-marda tas-sickle cell u li fil-
passat tlaggmu b’doza wahda jew aktar ta’ tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent mill-
inqas 6 xhur qabel ma gew registrati fl-istudju. Wara l-ewwel tilgima, Prevenar 13 ipproduca livelli ta’
antikorpi mkejla kemm minn IgG GMC:s kif ukoll minn OPA GMTs li kienu statistikament oghla
b’mod sinifikanti meta mqabbla mal-livelli ta’ qabel it-tilgima. Wara t-tieni doza, ir-risponsi immuni
kienu komparabbli ma’ dawk ta’ wara l-ewwel doza. Sena wara t-tieni doza, il-livelli ta’ antikorpi
mkejla kemm minn IgG GMC:s kif ukoll minn OPA GMTs kienu oghla mil-livelli qabel l-ewwel doza
ta’ Prevenar 13, hlief ghall-IgG GMCs ghal serotipi 3 u 5 1i kienu numerikament simili.

Dejta addizzjonali dwar l-immunogenicita ta’ Prevenar (7-valent): tfal bil-marda tac-celluli sickle

L-immunogenicita ta’ Prevenar giet investigata fi studju open-label, multi¢entriku, 1i sar fuq 49 tarbija
bil-marda ta¢-celluli sickle. It-tfal gew imlagqma bi Prevenar (3 dozi b’intervall ta’ xahar bejniethom
mill-eta xahrejn), u 46 minn dawn it-tfal ir¢ivew ukoll tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23
valent fl-eta ta’ 15-18-il xahar. Wara t-tilgima primarja, 95.6% tal-individwi kellhom livelli ta’
antikorpi ta’ mill-ingas 0.35 pg/ml ghas-seba’ serotipi kollha li jinsabu fi Prevenar. Zieda sinifikanti
giet osservata fil-koncentrazzjonijiet ta’ antikorpi kontra s-seba’ serotipi wara t-tilqima bil-
polysaccharide, u dan jissuggerixxi li l-memorja immunologika kienet stabbilita sew.

Infezzjoni blI-HIV
Tfal u adulti li ma tlaggmux fil-passat b’tilgima pnewnokokkali

Tfal u adulti infettati bl-HIV b’CD4 ta’ > 200 b’¢elluli/uL (medja 717.0 b’¢elluli/uL), ammont virali
ta’ < 50,000 kopji/mL (medja ta’ 2090.0 kopja/mL), li ma kellhomx mard attiv relatat mal-AIDS u li
fil-passat ma tlaggmux b’tilgima pnewmokokkali, ir¢ivew 3 dozi ta’ Prevenar 13. B’konformita mar-
rakkomandazzjonijiet generali, doza wahda ta’ tilgima polysaccharide pnewmokokkali nghatat
sussegwentement. It-tilgim inghata f’intervalli ta’ xahar. Ir-risponsi immuni gew evalwati £259-270
individwu li setghu jigu evalwati madwar xahar wara kull doza tat-tilqgima. Wara l-ewwel doza,
Prevenar 13 ikkawza livelli ta’ antikorpi, imkejla kemm minn IgG GMC:s kif ukoll minn OPA GMTs
li kienu oghla b’mod statistikament sinifikanti meta mqabbla mal-livelli qabel it-tilqima. Wara t-tieni u
t-tielet doza ta’ Prevenar 13, ir-risponsi immuni kienu simili jew oghla minn dawk wara l-ewwel doza.
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Adulti li tlaggmu fil-passat b 'tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent

Adulti infettati bl-HIV 1i kellhom >18-il sena b’CD4 >200 ¢ellula/puL (medja ta’ 609.1 ¢ellula/uL) u
ammont virali ta’ <50,000 kopja/mL (medja ta’ 330.6 kopja/mL), li ma kellhomx mard attiv assocjat
mal-AIDS u li fil-passat inghataw tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent mill-inqas 6
xhur gabel ma gew registrati fl-istudju, ir¢ivew 3 dozi ta' Prevenar 13, fir-registrazzjoni, 6 xhur, u 12-il
xahar wara l-ewwel doza ta’ Prevenar 13. Risponsi immuni gew evalwati £231-255 individwu li
setghu jigu evalwati madwar xahar wara kull doza ta’ Prevenar 13. Wara l-ewwel doza, Prevenar 13
ipproduca livelli ta’ antikorpi mkejla kemm minn IgG GMCs kif ukoll minn OPA GMTs li kienu
statistikament oghla b’mod sinifikanti meta mqabbla mal-livelli ta’ qabel it-tilgima. Wara t-tieni doza
u t-tielet doza ta’ Prevenar 13, ir-risponsi immuni kienu komparabbli jew oghla minn dawk ta’ wara I-
ewwel doza. Individwi li fil-passat ir¢ivew zewg dozi jew aktar tat-tilqima polysaccharide
pnewmokokkali ta’ 23 valent urew rispons immuni simili meta mqabbla ma’ individwi li r¢ivew doza
wahda fil-passat.

Trapjant tac-cellola staminali ematopojetiku

Tfal u adulti bi trapjant tac-cellola staminali ematopojetiku (HSCT) allogeneiku li kellhom > sentejn bi
tnaqqis ematologiku komplet tal-marda sottostanti jew bi tnaqqis parzjali tajjeb hafna fil-kaz ta’
limfoma u majeloma, ir¢ivew tliet dozi ta’ Prevenar 13 b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. L-
ewwel doza nghatat minn 3 sa 6 xhur wara HSCT. Ir-raba’ doza (booster) ta’ Prevenar 13 inghatat 6
xhur wara t-tielet doza. B’konformita mar-rakkomandazzjonijiet generali, doza wahda ta’ tilgima
polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent inghatat xahar wara r-raba’ doza ta’ Prevenar 13. Ir-
risponsi immuni kif imkejla minn IgG GMCs gew evalwati £*168-211-il individwu li setghu jigu
evalwati madwar xahar wara t-tilqima. Prevenar 13 ikkawza Zieda fil-livelli ta’ antikorpi wara kull
doza ta’ Prevenar 13. Risponsi immuni wara r-raba’ doza ta’ Prevenar 13 zdiedu b’mod sinifikanti
ghas-serotipi kollha meta mqabbla ma’ wara t-tielet doza. Titers funzjonali tal-antikorpi (titers OPA)
ma tkejlux f’dan l-istudju.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Mhux applikabbli.

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika, effett tossiku minn
dozi ripetuti, effett tossiku fuq il-geni, riskju ta’ kancer, effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva u 1-
izvilupp, ma juri I-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ eccipjenti

Sodium chloride

Succinic acid

Polysorbate 80

[lma ghall-injezzjonijiet

Ghal adjuvant, ara sezzjoni 2.

6.2 Inkompatibilitajiet

Fin-nuqqas ta’ studji ta’ kompatibbilta, dan il-prodott medi¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti
medicinali ohrajn.
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6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

3 snin

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fi frigg (2°C — 8°C). Taghmlux fil-friza.

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

0.5 ml ta’ suspensjoni ghall-injezzjoni f’kunjett (hgieg tat-Tip I) b’tapp tal-lastku griz tal-chlorobutyl
minghajr latex u ssigillat b’sigill flip-off tal-aluminju u ghatu flip-off tal-polypropylene.

Dagsijiet tal-pakkett ta’ 1, 5, 10, 25 u 50.
Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

Meta jinhazen, jista’ jigi osservat depozitu abjad fil-qiegh b’saff likwidu ¢ar fil-wi¢¢. Dan ma
jikkostitwixxix sinjal ta’ deterjorament.

It-tilgima ghandha tithawwad tajjeb biex tinkiseb suspensjoni bajda omogenja u ghandha tigi
ezaminata vizwalment ghal kwalunkwe frak u/jew varjazzjoni fid-dehra fizika, qabel ma tinghata.
Tuzahiex jekk il-kontenut ma jkunx hekk.

L-ebda htigijiet specjali ghar-rimi.

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu 1-ligijiet lokali.

7.  DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

[1-Belgju

8. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/09/590/007

EU/1/09/590/008

EU/1/09/590/009

EU/1/09/590/010

EU/1/09/590/011

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 09 ta' Dicembru 2009

Data tal-ahhar tigdid: 18 ta’ Settembru 2014
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10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medic¢ini http://www.ema.europa.eu.
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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI
Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni f’kontenitur b’hafna dozi

tilgima ta’ konjugat (13-valent, adsorbit) ta’ polysaccharide pnewmokokkali

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Doza wahda (0.5 ml) fiha:

Polysaccharide pnewmokokkali serotip 1! 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 3! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 4! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 5! 22 g
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 6A' 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 6B! 4.4 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 7F! 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 9V 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 14! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 18C! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 19A! 22 ng
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 19F! 2.2 ug
Polysaccharide pnewmokokkali serotip 23F! 2.2 ug

'Konjugat mal-proteina carrier CRM 97, adsorbit fuq aluminium phosphate.
Doza 1 (0.5 ml) fiha madwar 32 pg proteina carrier CRMio7u 0.125 mg ta’ aluminju.

Eccipjenti b’effett maghruf

Ghal-lista kompluta ta’ ec¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

Din hija prezentazzjoni b’hafna dozi. Ara sezzjoni 6.5 ghan-numru ta’ dozi ghal kull kunjett.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Suspensjoni ghall-injezzjoni f’kontenitur b hafna dozi (4 dozi).

It-tilgima hi suspensjoni bajda omogenja.

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Tilgima attiva ghall-prevenzjoni ta’ mard invaziv, pnewmonja u infjammazzjoni akuta fil-parti tan-
nofs tal-widna kkawzata minn Streptococcus pneumoniae fi trabi, tfal u adolexxenti li ghandhom minn

6 gimghat sa 17-il sena.

Tilgima attiva ghall-prevenzjoni ta’ mard invaziv u pnewmonja kkawzati minn Streptococcus
pneumoniae f"adulti li ghandhom > 18-il sena u fl-anzjani.

Ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1 ghal informazzjoni dwar il-protezzjoni kontra serotipi pnewmokokkali
specifici.

L-uzu ta’ Prevenar 13 ghandu jkun stabbilit fuq il-bazi ta’ rakkomandazzjonijiet uffi¢jali li
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jikkunsidraw ir-riskju ta’ mard invaziv u pnewmonja fi gruppi different ta’ eta, komorbiditajiet bazi
kif ukoll il-varjabilita tal-epidemjologija tas-serotip f"zoni geografi¢i differenti.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
L-iskedi tat-tilgim bi Prevenar 13 ghandhom jigu bbazati fuq rakkomandazzjonijiet ufficjali.
Pozologija

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Hu rrakkomandat li trabi 1i jir¢ievu l-ewwel doza ta’ Prevenar 13, ilestu l-kors tat-tilqim bi
Prevenar 13.

Trabi li jkollhom minn 6 gimghat-6 xhur

Serje primarja ta’ tliet dozi

Is-serje rakkomandata ta’ tilqim tikkonsisti f’erba’ dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml. Is-serje primarja tat-
trabi tikkonsisti fi tliet dozi, bl-ewwel doza li normalment tinghata meta t-tarbija jkollha xahrejn u
b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. L-ewwel doza tista’ tinghata anke sa mill-eta ta’ sitt
gimghat. Ir-raba’ doza (booster) hi rrakkomandata li tinghata bejn 1-eta ta’ 11 u 15-il xahar.

Serje primarja ta’ zewg dozi

Inkella, meta Prevenar 13 jinghata bhala parti minn programm ta’ tilgim ta’ rutina lit-trabi, tista’
tinghata serje li tikkonsisti fi tliet dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml. L-ewwel doza tista’ tinghata mill-eta ta’
xahrejn, bit-tieni doza li tinghata xahrejn wara. It-tielet doza (booster) hi rakkomandata li tinghata bejn

l-eta ta’ 11 u 15-il xahar (ara sezzjoni 5.1).

Trabi prematuri (< 37 gimgha ta’ tqala)

Fi trabi prematuri, is-serje rakkomandata ta’ tilqim tikkonsisti minn erba’ dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml.
Is-serje primarja tat-trabi tikkonsisti minn tliet dozi, bl-ewwel doza li tinghata meta t-tarbija jkollha
xahrejn u b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. L-ewwel doza tista’ tinghata kmieni sa mill-eta
ta’ sitt gimghat. Ir-raba’ doza (booster) hi rakkomandata bejn 1-eta ta’ 11 u 15-il xahar (ara
sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

Trabi u tfal mhux imlaggma li ghandhom > 7 xhur

Trabi li jkollhom minn 7-11-il xahar

Zewg dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml, b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn doza u ohra. It-tielet doza hi
rakkomandata fit-tieni sena tal-hajja.

Tfal li jkollhom minn 12-23 xahar

Zewg dozi, kull wahda ta’ 0.5 ml, b’intervall ta’ mill-inqas xahrejn bejn doza u ohra (ara sezzjoni 5.1).
Tfal u adolexxenti li jkollhom minn 2-17-il sena

Doza wahda ta’ 0.5 ml.

L-iskeda tat-tilgima bi Prevenar 13 ghal trabi u tfal li ﬁl-passat gew imlaggma bi Prevenar (7-valenti)
(Streptococcus pneumoniae serotipi 4, 6B, 9V, 14. 18C, 19F, u 23F)

Prevenar 13 fih l-istess 7 serotipi inkluzi fi Prevenar, bl-uzu tal-istess proteina carrier CRMo7.
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Trabi u tfal li jkunu bdew it-tilqim bi Prevenar, jistghu jaqilbu ghal Prevenar 13 fi kwalunkwe punt fl-
iskeda.

Tfal zghar (12-59 xahar) imlaggma ghal kollox bi Prevenar (7-valenti)

Tfal zghar li huma kkunsidrati mlagqma ghal kollox bi Prevenar (7-valenti) ghandhom jir¢ievu doza
wahda ta’ 0.5 ml ta’ Prevenar 13 biex ikollhom risponsi immuni ghas-6 serotipi addizzjonali. Din id-
doza ta’ Prevenar 13 ghandha tinghata ghallinqas 8 gimghat wara d-doza finali ta’ Prevenar (7-valenti)
(ara sezzjoni 5.1).

Tfal u adolexxenti 5 —17-il sena

Tfal 1i ghandhom bejn 5 snin u 17-il sena jistghu jir¢ievu doza wahda ta' Prevenar 13 jekk ikunu
tlagqmu qabel b'doza wahda jew b'aktar minn doza wahda ta' Prevenar. Din id-doza ta' Prevenar 13

ghandha tinghata ghallinqas 8 gimghat wara d-doza finali ta' Prevenar (7-valenti) (ara sezzjoni 5.1).

Adulti > 18-l sena u l-anzjani

Doza unika.

[I-htiega ghal vac¢c¢inazzjoni mill-gdid ma’ doza sussegwenti ta’ Prevenar 13 ma gietx stabbilita.
Irrispettivament mill-istatus pre¢edenti ta’ vac¢éinazzjoni pnewmokokkali, jekk 1-uzu tal-vacéin
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti huwa kkunsidrat bhala adattat, l-ewwel ghandu jinghata
Prevenar 13 (ara sezzjonijiet 4.5 u 5.1).

Popolazzjonijiet specjali

Individwi li jkollhom kundizzjonijiet diga ezistenti li jippredisponihom ghal mard pnewmokokkali
invaziv (bhal marda ta¢-celluli sickle jew infezzjoni bl-HIV), li jinkludu dawk li qabel gew imlaggma
b’doza wahda jew aktar ta’ tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent jistghu jir¢ievu mill-
inqas doza wahda ta’ Prevenar 13 (ara sezzjoni 5.1).

F’individwi bi trapjant ta¢-Cellola staminali ematopojetiku (HSCT), is-serje rakkomandata ta’ tilgim
tikkonsisti minn erba’ dozi ta’ Prevenar 13, kull wahda ta’ 0.5 ml. Is-serje primarja tikkonsisti fi tliet
dozi, bl-ewwel doza li tinghata minn 3 sa 6 xhur wara HSCT u b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-
dozi. Ir-raba’ doza (booster) hi rakkomandata li tinghata 6 xhur wara t-tielet doza (ara sezzjoni 5.1).

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

It-tilgima ghandha tinghata permezz ta’ injezzjoni gol-muskoli. Is-siti ppreferuti huma n-naha
anterolaterali tal-koxxa (muskolu vastus lateralis) fit-trabi, jew il-muskolu deltojd tan-naha ta’ fuq
tad-driegh fi tfal u adulti.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

Sensittivita ec¢essiva ghas-sustanzi attivi jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati fis-
sezzjoni 6.1.

Bhal fil-kaz ta’ tilgim iehor, I-ghoti ta’ Prevenar 13 ghandu jigi pospost f’persuni li ged ibatu minn
mard b’deni akut jew sever. Madankollu, il-prezenza ta’ infezzjoni zghira, bhal rih, m’ghandux
iwassal ghad-differiment tat-tilqima.

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Prevenar 13 m’ghandux jinghata gol-vini jew gol-arterji.
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Bhat-tilqgim kollu li jista’ jigi injettat, il-kura u s-supervizjoni medika adattata ghandhom dejjem ikunu
disponibbli fil-pront f’kaz ta’ avveniment anafilattiku rari wara I-ghoti tat-tilgima.

Din it-tilgima m’ghandhiex tinghata bhala injezzjoni gol-muskoli lil individwi li ghandhom it-
trombocitopenija jew kwalunkwe disturb tal-koagulazzjoni 1i minhabba fih l-injezzjoni gol-muskoli,
izda tista’ tinghata taht il-gilda jekk il-benefi¢¢ju li jista’ jkun hemm jizboq b’mod car ir-riskju tal-
ghoti (ara sezzjoni 5.1).

Prevenar 13 ser jipprotegi biss kontra s-serotipi ta’ Streptococcus pneumoniae inkluzi fit-tilqima, u
mhux ser jipprotegi kontra mikro-organizmi ohrajn li jikkawzaw mard invaziv, pnewmonja jew
infjammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna. Bhal ma jigri bi kwalunkwe tilqima, Prevenar 13 jista’ ma
jipprotegix lill-individwi kollha li jir¢ievu t-tilqima kontra mard pnewmokokkali. Ghall-iktar
informazzjoni epidemjologika ri¢enti fil-pajjiz tieghek ghandek tikkonsulta mal-organizzazzjoni
nazzjonali rilevanti.

Individwi b’indeboliment fir-rispons immuni, kemm jekk dan isehh minhabba l-uzu ta’ terapija
immunosoppressiva, difett genetiku, infezzjoni bil-virus tal-immunodefi¢jenza umana (HIV), jew
kawzi ohrajn, jista’ jkollhom tnaqqis fir-rispons tal-antikorpi ghat-tilqima attiva.

Dejta dwar is-sigurta u l-immunogenicita hi disponibbli ghal numru limitat ta’ individwi bil-marda
tac-celluli sickle, infezzjoni bl-HIV jew li ghandhom trapjant ta¢-cellola staminali ematopojetiku (ara
sezzjoni 5.1). Dejta dwar is-sigurta u l-immunogenicita ghal Prevenar 13 ghadha mhijiex disponibbli
ghal individwi fi gruppi immunokompromessi specifi¢i ohrajn (ez. tumur malinn jew sindrome
nefrotiku) u t-tilgim ghandu jigu kkunsidrat fuq bazi individwali.

Dan il-prodott medi¢inali fih ingas minn 1 mmol sodium (23 mg) kull doza, jigifieri huwa
essenzjalment ‘hieles mis-sodju’.

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Fi studji klini¢i, Prevenar 13 ikkawza rispons immuni ghal kull wiehed mit-13-il serotip inkluzi fit-
tilgima. Ir-rispons immuni ghal serotip 3 wara d-doza booster ma zdiedx iktar mil-livelli 1i kienu
osservati wara s-serje tat-tilqim tat-trabi; ir-rilevanza klinika ta’ din l-osservazzjoni dwar l-induzzjoni
tal-memorja immuni ta’ serotip 3 mhijiex maghrufa (ara sezzjoni 5.1).

[I-porzjonijiet tar-responders tal-antikorp funzjonali (¢itres OPA > 1:8) ghal serotipi 1, 3 u 5 kienu
gholja. Madankollu, it-titres medji geometrici ta’ OPA kienu iktar baxxi minn dawk kontra kull
wiehed mill-bqija tas-serotipi tat-tilgima addizzjonali; ir-rilevanza klinika ta’ din 1-osservazzjoni ghall-
effikacja protettiva mhijiex maghrufa (ara sezzjoni 5.1).

Dejta limitata wriet li Prevenar 7-valent (serje primarja bi tliet dozi) jikkaguna rispons immuni
accettabbli fi trabi li ghandhom il-marda tas-sickle cell, bi profil tas-sigurta li jixbah lil dak osservat fi
gruppi li mhux geghdin f’riskju gholi (ara sezzjoni 5.1).

Tfal ta’ taht is-sentejn ghandhom jir¢ievu s-serje ta’ tilqim ta’ Prevenar 13 1i hi adattata ghall-eta
taghhom (ara sezzjoni 4.2). L-uzu ta’ tilgima bil-konjugat pnewmokokkali ma tissostitwixxix l-uzu ta’
tilgim bil-polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valent fi tfal ta’ > sentejn b’kundizzjonijiet (bhal
marda tas-sickle cell, asplenja, infezzjoni bl-HIV, mard kroniku, jew dawk li huma
immunokompromessi) li jpogguhom f’riskju oghla ta’ mard invaziv permezz ta’ Streptococcus
pneumoniae. Kull meta jkun irrakkomandat, it-tfal li jkunu geghdin f’riskju li ghandhom > 24 xahar u
li jkunu diga tlaggmu bi Prevenar 13, ghandhom jir¢ievu tilgima bil-polysaccharide pnewmokokkali
ta’ 23-valent. L-intervall bejn it-tilgima bil-konjugat pnewmokokkali ta’ 13-valent (Prevenar 13) u t-
tilgima bil-polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valent, m’ghandux ikun ta’ inqas minn 8 gimghat.
Ma tezisti l-ebda dejta dwar jekk 1-ghoti tat-tilgima bil-polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valent lil
tfal li ma jkunux tlagqmu, jew lil tfal li jkunu diga tlagqmu bi Prevenar 13, jistax jirrizulta f’rispons
baxx ghal dozi addizzjonali ta’ Prevenar 13.
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Ghandu jitqies il-fatt li jista’ jkun hemm ir-riskju ta’ apnea u li jkun mehtieg monitoragg respiratorju
ghal 48-72 siegha meta tinghata s-serje primarja tat-tilgim lil trabi prematuri hafna (li twieldu ta’ jew
wara < 28 gimgha ta’ tqala), u b’mod partikolari lil dawk li fil-passat kellhom storja medika ta’
immaturita respiratorja. Minhabba li l-benefic¢ju tat-tilgima hu gholi f’dan il-grupp ta’ trabi, wiehed
m’ghandux ma jaghtix jew idum biex jaghti it-tilqima.

Ghas-serotipi tat-tilgima, il-protezzjoni kontra l-infjammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna hi
mistennija li tkun iktar baxxa milli ghall-protezzjoni kontra 1-mard invaziv. Minhabba li 1-
infjammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna hi kkawzata minn hafna organizmi li mhumiex serotipi
pnewmokokkali rrapprezentati fit-tilqima, il-protezzjoni kontra kull tip ta’ infjammazzjoni fil-parti
tan-nofs tal-widna hi mistennija li tkun baxxa (ara sezzjoni 5.1).

Meta Prevenar 13 jinghata fl-istess hin ma' Infanrix hexa (DTPa-HBV-IPV/Hib), ir-rati ta'
reazzjonijiet ta' deni huma simili ghal dawk li jidhru b'ghoti fl-istess hin ta' Prevenar (7-valenti) u
Infanrix hexa (ara sezzjoni 4.8). Giet osservata zieda fir-rati ta’ rappurtagg ta’ konvulzjonijiet (bi jew
minghajr deni) kif ukoll episodju iporisponsiv ipotoniku (HHE) mal-ghoti flimkien ta’ Prevenar 13 u
Infanrix hexa (ara sezzjoni 4.8).

Il-kura kontra d-deni ghandha tinbeda skont il-linji gwida lokali tal-kura ghal tfal b’disturbi ta’
accessjonijiet jew bi storja medika ta’ ac¢essjonijiet kkawzati mid-deni u ghat-tfal kollha li jkunu qed
jir¢ievu Prevenar 13 fl-istess hin ma’ tilqim li jkun fih pertussis bi¢-cellula shiha.

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medicinali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Prevenar 13 jista’ jinghata fl-istess hin ma’ kwalunkwe wiehed mill-antigeni tat-tilqim li gej, li jkunu
jew bhala tilqgim monovalenti inkella bhala tahlita ta’ tilqim: difterite, tetnu, pertussis minghajr ¢elluli
jew bic¢-¢elluli shah, Haemophilus influenzae ta’ tip b, poljomelite inattivata, epatite B, (ara

sezzjoni 4.4 ghal gwida dwar Infanrix hexa), serogrupp C meningokokkali, hosba, gattone, hosba
Germaniza, gidri r-rih u va¢éin tar-rotavirus.

Prevenar 13 jista’ jinghata wkoll fl-istess hin bejn 12 u 23 xahar mal-vac¢in tas-serogruppi A, C, W u
Y ta’ polisakkaridi meningokokkali konjugati ta’ tossojdi tat-tetnu lil tfal li diga jkunu gew prajmjati
b’mod adegwat bi Prevenar 13 (skont ir-rakkomandazzjonijiet lokali).

Dejta minn studju kliniku ta’ wara t-tqeghid fis-suq, li evalwa l-impatt tal-uzu profilattiku ta’
antipiretici (ibuprofen u paracetamol) fuq ir-rispons immuni ghal Prevenar 13, tissuggerixxi li 1-ghoti
ta’ paracetamol fl-istess hin jew fl-istess jum tat-tilgima jista’ jnaqqas ir-rispons immuni ghal Prevenar
13 wara s-serje tat-trabi. Ir-rispons ghad-doza booster moghtija wara 12-il xahar ma kienx affettwat.
Is-sinifikat kliniku ta’ din l-osservazzjoni mhuwiex maghruf.

Tfal u adolexxenti li ghandhom bejn 6 snin u 17-il sena

Ma hemm ebda dejta disponibbli attwalment rigward 1-uzu fl-istess hin ma' va¢¢ini ohrajn.

Adulti li ehandhom bejn 18 sa 49 sena

M’hemmx informazzjoni disponibbli dwar l-uzu fl-istess hin ma’ tilgim iehor.

Adulti i ghandhom ’l fuq minn 50 sena

Prevenar 13 jista’ jinghata flimkien mal-vac¢cin stagjonali trivalenti mhux attivat tal-influwenza (TIV).
F’zewg studji i saru fuq adulti li kellhom bejn i1-50-59 u ’1 fuq minn 65 sena, intwera li Prevenar 13

jista’ jinghata flimkien mal-va¢¢in trivalenti mhux attivat tal-influwenza (TIV). Ir-rispons ghat-tliet
antigeni kollha tat-TIV kienu komparabbli meta TIV inghata wahdu jew flimkien ma’ Prevenar 13.
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Meta Prevenar 13 inghata flimkien mat-TIV, ir-rispons immuni ghal Prevenar 13 kien aktar baxx meta
mgqabbel ma’ meta Prevenar 13 inghata wahdu. Is-sinifikat kliniku ta’ dan mhuwiex maghruf.

F’tielet studju f’adulti li kellhom minn 50-93 sena, intwera li Prevenar 13 jista’ jinghata flimkien mal-
vaccin stagjonali kwadrivalenti mhux attivat tal-influwenza (QIV). Ir-risponsi immuni ghall-erba’
razez tal-QIV ma kinux inferjuri meta Prevenar 13 inghata flimkien mal-QIV meta mqabbel ma’ meta
1-QIV inghata wahdu.

Ir-risponsi immuni ghal Prevenar 13 ma kinux inferjuri meta Prevenar 13 inghata flimkien mal-QIV
meta mqgabbel ma’ meta Prevenar 13 inghata wahdu. Bhall-ghoti flimkien ma’ vaé¢ini trivalenti, ir-
risponsi immuni ghal xi serotipi pnewmokokkali kienu aktar baxxi meta z-zewg vac¢ini nghataw
flimkien.

L-uzu flimkien ma’ vac¢ini ohra ma giex investigat.

Tilgim differenti li jista’ jigi injettat ghandu dejjem jinghata f’siti differenti ta’ tilqim.

L-ghoti konkomittanti ta’ Prevenar 13 mal-vac¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti ma
giex studjat. Fi studji klini¢i meta Prevenar 13 inghata sena wara l-va¢c¢in polisakkaride
pnewmokokkali ta’ 23-valenti r-rispons immuni kien aktar baxx ghas-sertotipi kollha meta mqgabbel
ma’ meta Prevenar 13 inghata lil individwi li ma kienux precedentement ircevew il-vaccin

polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti. [s-sinifikanza klinika ta’ dan mhijiex maghrufa.

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala

Ma hemm ebda taghrif mill-uzu ta’ tilgima konjugata ta’ 13-valenti pnewumokokkali f’nisa tqal.
Ghalhekk, I-uzu ta’ Prevenar 13 ghandu jigi evitat matul tqala.

Treddigh

Mhuwiex maghruf jekk it-tilgima konjugata ta’ 13-valenti pnewmokokkali tigix eliminata fil-halib tas-
sider tal-bniedem.

Fertilita

Studji f’annimali ma jurux effetti hziena diretti jew indiretti fuq is-sistema riproduttiva (ara 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Prevenar 13 m’ghandu I-ebda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni. Madankollu, xi whud mill-effetti msemmijin fis-sezzjoni 4.8 “Effetti mhux mixtieqa” jistghu
temporanjament jaffettwaw il-hila biex issuq u thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Analizi tar-rati ta’ rappurtagg ta’ wara t-tqeghid fis-suq tissuggerixxi zieda fir-riskju potenzjali ta’
konvulzjonijiet, bi jew minghajr deni, u HHE meta gew ipparagunati gruppi li rrappurtaw I-uzu ta’
Prevenar 13 ma’ Infanrix hexa ma’ dawk li rrappurtaw 1-uzu ta’ Prevenar 13 wahdu.

Reazzjonijiet avversi rrapportati fi studji klinikici jew f’esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ghall-
gruppi ta’ eta kollha huma elenkati f’din is-sezzjoni skont is-sistema ta’ klassifika tal-organi, f’ordni
dixxendentali ta’ frekwenza u serjeta. Il-frekwenza hija definita kif gej: komuni hafna (= 1/10),

komuni (> 1/100 sa < 1/10), mhux komuni (= 1/1,000 sa < 1/100), rari (= 1/10,000 sa < 1/1,000), rari
hafna (< 1/10,000), mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data disponibbli).
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Trabi u tfal minn 6 gimghat sa 5 snin

Is-sigurta tat-tilgima giet evalwata fi studji klini¢i kkontrollati fejn inghataw 14,267 doza lil 4,429
tarbija b’sahhitha li bdew l-ewwel tilgima meta kellhom 6 gimghat u li kellhom minn 11-16-il xahar
meta nghatat id-doza booster. Fl-istudji kollha tat-trabi, Prevenar 13 inghata flimkien ma’ tilgim
pedjatriku ta’ rutina (ara sezzjoni 4.5).

Giet evalwata wkoll is-sigurta fi 354 tifel u tifla li ma kinux imlagqma qgabel (li kellhom minn 7 xhur
sa 5 snin).

L-iktar reazzjonijiet avversi rrappurtati b’mod komuni fi tfal 1i ghandhom bejn 6 gimghat u 5 snin
kienu reazzjonijiet fis-sit ta’ tilqim, deni, irritabilita, nuqqas t’aptit, u zieda u/jew tnaqgqis fl-irqad.

Fi studju kliniku fi trabi mlagqmin wara xahrejn, 3 xhur u 4 xhur ta' eta, gie rrapportat deni > 38°C
b'rati oghla fost trabi li r¢ievew Prevenar (7-valenti) fl-istess hin ma' Infanrix hexa (28.3% sa 42.3%)
milli fi trabi li réievew Infanrix hexa wahdu (15.6% to 23.1%). Wara doza booster wara 12 sa 15-il
xahar ta' eta, deni > 38°C kien irrappurtat £50.0% tat trabi li r¢ievew Prevenar (7-valenti) u Infanrix
hexa fl-istess hin meta mqabbel ma' 33.6% tat trabi li r¢ievew Infanrix hexa wahdu. Dawn ir-
reazzjonijiet kienu fil-parti I-kbira taghhom moderati (inqas minn jew ugwali ghal 39°C) u temporanji.

Giet irrappurtata zieda fir-reazzjonijiet fis-sit ta’ tilqim fi tfal li kellhom iktar minn 12-il xahar meta
mqabbla mar-rati osservati fit-trabi matul is-serje primarja bi Prevenar 13.

Reazzjonijiet avversi mill-istudji klinici

Fi studji kliniéi, il-profil tas-sigurta ta’ Prevenar 13 kien jixbah lil dak ta’ Prevenar. Il-frekwenzi li
gejjin huma bbazati fuq ir-reazzjonijiet avversi stmati fl-istudji klini¢i bi Prevenar 13:

Disturbi fis-sistema immuni:

Rari: Reazzjoni ta’ sensittivita eccessiva li tinkludi edima fil-wic¢, dispnea,
bronkospazmu

Disturbi fis-sistema nervuza:

Mhux komuni: Accessjonijiet (li jinkludu accessjonijiet tad-deni)
Rari: Episodju ipotoniku- iporisponsiv

Disturbi gastro-intestinali:

Komuni hafna: Nuqgqas t’aptit
Komuni: Rimettar; dijarea

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:

Komuni: Raxx
Mhux komuni: Urtikarja jew raxx qisu tal-urtikarja

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:

Komuni hafna: Deni; irritabilita; kwalunkwe eritema fis-sit tat-tilgima, ebusija/nefha jew
ugigh/sensittivita; nghas; rqad mhux ta’ kwalita tajba
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Eritema fis-sit tat-tilgima jew ebusija/netha minn 2.5 ¢m—7.0 ¢m (wara d-doza
booster u fi tfal akbar [li ghandhom minn sentejn sa 5 snin])

Komuni: Deni ta’ > 39°C; indeboliment fi¢-caqliq fis-sit tat-tilgima (minhabba l-ugigh);
eritema fis-sit tat-tilqgima jew ebusija/netha minn 2.5 ¢m—7.0 ¢m (wara s-serje
tat-trabi)

Mhux komuni: Eritema fis-sit tat-tilqima, ebusija/nefha ta’ > 7.0 ¢m; biki

Informazzjoni addizzjonali £’ popolazzjonijiet spe¢jali:

Apnea fi trabi prematuri hafna (< 28 gimgha ta’ tqala) (ara sezzjoni 4.4).

Tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena

Is-sigurta giet evalwata {592 tifel/tifla (294 tifel/tifla ta' bejn 5 snin u 10 snin li kienu tlagqmu qabel
b'ghallingas doza wahda ta' Prevenar u 298 tifel/tifla ta' bejn 10 snin u 17-il sena li ma kinux ir¢ievew
vacein pnewmokokkali).

L-aktar avvenimenti avversi komuni fi tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena kienu:

Disturbi fis-sistema nervuza:

Komuni: Ugigh ta' ras

Disturbi gastro-intestinali:

Komuni hafna: Tnaqgqis fl-aptit
Komuni: Rimettar, dijarrea

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:

Komuni: Raxx; urtikarja jew raxx simili ghall-urtikarja

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:

Komuni hafna: Irritabilita; kwalunkwe eritema fis-sit tat-tilqima; twebbis/nefha jew
ugigh/sensittivita; hedla; irqad ta' kwalita dghajfa; sensittivita fis-sit tal-
injezzjoni (inkluz moviment indebolit)

Komuni: Deni

Avvenimenti avversi ohra li precedentament gew osservati fi trabi u fi tfal ta' bejn 6 gimghat u 5 snin
jistghu jkunu applikabbli wkoll ghal dan il-grupp ta' eta izda ma dehrux f'dan l-istudju minhabba d-
dags zghir tal-kampjun.

Informazzjoni addizzjonali f’popolazzjonijiet specjali

Tfal u adolexxenti bil-marda ta¢-¢elluli sickle, infezzjoni bl-HIV jew li ghandhom trapjant ta¢-¢ellola
staminali ematopojetiku ghandhom frekwenzi simili ta’ reazzjonijiet avversi, hlief li wgigh ta’ ras,
rimettar, dijarea, deni, gheja, artralgja u wgigh fil-muskoli kienu komuni hafna.

Adulti > 18-il sena u l-anzjani

Is-sigurta giet evalwata 7 studji klini¢i li fihom hadu sehem 91,593 adult li kellhom bejn it-18 u
101 sena. Prevenar 13 inghata lil 48,806 adulti; 2,616 (5.4%) li kellhom bejn il-50 sa 64 sena, u 45,291
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(92.8%) 1i kellhom’l fuq minn 65 sena. Wiehed mis-7 studji kien jinkludi grupp ta’ adulti (n=899) i I-
eta taghhom kienet tvarja minn 18 sa 49 sena li r¢ivew Prevenar 13 u li fil-passat ma kinux imlaggma
b’tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valenti. Minn dawk li réevew Prevenar 13, 1,916-il
adult kienu réevew vacéin polisakkaride ta’ 23-valenti qabel, mill-inqas 3 snin qgabel it-tilqima taht
studju, u 46,890 ma kinux ir¢evew il-vac¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti.

Andament ghal frekwenza iktar baxxa ta’ reazzjonijiet avversi gie asso¢jata ma’ eta akbar; adulti li
kellhom > 65 sena (irrispettivament mill-istat precedenti ta’ tilqgima pnewmokokkali) irrappurtaw
inqas reazzjonijiet avversi minn adulti izghar, bir-reazzjonijiet avversi li kienu generalment l-iktar
komuni fl-izghar adulti, 1i kellhom minn 18 sa 29 sena.

B’mod generali, il-kategoriji ta’ frekwenza kienu simili ghall-gruppi kollha ta’ eta, bl-e¢¢ezzjoni ta’
rimettar li kien komuni hafna (> 1/10) f’adulti li kellhom bejn 18 sa 49 sena u komuni (= 1/100

sa < 1/10) fil-gruppi l-ohrajn kollha ta’ eta, u deni li kien komuni hafna f’adulti i kellhom minn 18 sa
29 sena u komuni fil-gruppi l-ohrajn kollha ta’ eta. Ugigh sever fis-sit tat-tilqima/sensittivita u
limitazzjoni severa tal-moviment tad-driegh kienu komuni hafna f*adulti 1i kellhom minn 18 sa

39 sena u komuni fil-gruppi l-ohrajn kollha ta’ eta.

Reazzjonijiet avversi mill-istudji klinici

Reazzjonijiet avversi u avvenimenti sistemici gew sollecitati kuljum wara kull vac¢inazzjoni ghal 14-il
gurnata £°6 studji u 7 ijiem fl-istudju l-iehor. Il-frekwenzi li gejjin huma bbazati fuq reazzjonijiet
avversi stmati fi studji klini¢i fi Prevenar 13 fl-adulti:

Disturbi fil-metabolizmu u n-nutrizzjoni:

Komuni hafna: Tnaqqis fl-aptit

Disturbi fis-sistema nervuza:

Komuni hafna: Ugigh ta’ ras

Disturbi gastro-intestinali:

Komuni hafna: Dijarea; rimettar (f’adulti li kellhom minn 18 sa 49 sena)
Komuni: Rimettar (f’adulti li kellhom 50 sena jew aktar)
Mhux komuni: Nawsea

Disturbi fis-sistema immuni:

Mhux komuni: Reazzjoni ta’ sensittivita e¢éessiva inkluz edima fil-wic¢, qtugh ta’ nifs,
bronkospazmi

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:

Komuni hafna: Raxx

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:
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Komuni hafna: Tertir ta’ bard; gheja; eritema fis-sit tat-tilgima; ebusija/nefha fis-sit tat-
tilgima; ugigh/ sensittivita fis-sit tat-tilgima (ugigh sever fis-sit tat-
tilgima/sensittivita komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa 39 sena);
moviment limitat tad-drigh (limitazzjoni severa tal-movimenti tad-driegh
kienet komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa 39 sena)

Komuni: Deni (komuni hafna f’adulti li kellhom minn 18 sa 29 sena)
Mhux komuni: Limfadenopatija lokalizzata fiz-zona tat-tilgima

Disturbi muskolu-skeletri¢i u tat-tessuti konnettivi:

Komuni hafna: Artralgja; Ugigh fil-muskoli

B’mod generali, ma dehru I-ebda differenzi sinifikanti fil-frekwenzi ta’ reazzjonijiet avversi meta
Prevenar 13 inghata lil adulti li pre¢edentement tlagqmu bil-va¢c¢in polisakkaride pnewmokokkali.

Informazzjoni addizzjonali f’popolazzjonijiet specjali

Adulti b’infezzjoni bl-HIV, ghandhom frekwenzi simili ta’ reazzjonijiet avversi, hlief li d-deni u r-
rimettar kienu komuni hafha u d-dardir kien komuni.

Adulti bi trapjant tac-cellola staminali ematopojetiku ghandhom frekwenzi simili ta’ reazzjonijiet
avversi, hlief li d-deni u r-rimettar kienu komuni hafna.

F’¢erti reazzjonijiet sistemici sollecitati kienet osservata frekwenza oghla meta Prevenar 13 inghata
flimkien mal-va¢cin trivalenti mhux attivat tal-influwenza (TIV) meta mgabbel ma’ TIV moghti
wahdu (ugigh ta’ ras, tertir ta’ bard, raxx, tnaqqis fl-aptit, artralgja, u majalgja) jew Prevenar 13
moghti wahdu (ugigh ta’ ras, gheja, tertir ta’ bard, tnaqqis fl-aptit, u artralgja).

Reazzjonijiet avversi minn esperjenza ta’ wara t-tqeghid fis-suq bi Prevenar 13

Dawn 1i gejjin huma kkunsidrati bhala reazzjonijiet avversi tal-medic¢ina, Prevenar 13; minhabba li
dawn ir-reazzjonijiet inkisbu minn rapporti spontanji, il-frekwenzi ma jistghux jigu ddeterminati u
ghaldagstant huma megqjusin bhala mhux maghrufa.

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika:
Limfadenopatija (lokalizzata fiz-zona tas-sit tat-tilgima)

Disturbi fis-sistema immuni:
Reazzjoni anafilattika/anafilaktojd 1i tinkludi xokk; angjoedima

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda:
Eritema multiforme

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata:
Urtikarja fis-sit tat-tilqima; dermatite fis-sit tat-tilgima; hakk fis-sit tat-tilqima;
fwawar

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju tal-prodott
medi¢inali. [l-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendi¢i V.

65



4.9 Doza ec¢cessiva

Fi trabi u tfal, kien hemm rapporti ta’ doza eccessiva bi Prevenar 13, ddefiniti bhala dozi sussegwenti
moghtija f’intervall igsar minn dak li jkun rrakkomandat ghad-doza li tkun inghatat qabel. B’'mod
generali, kazijiet avversi rrappurtati b’doza eccessiva jagblu ma’ dawk li kienu rrappurtati b’dozi
moghtija fl-iskedi pedjatri¢i rakkomandati ta’ Prevenar 13.

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
5.1 Proprjetajiet farmakodinamici
Kategorija farmakoterapewtika: tilqim, tilgim pnewmokokkali; Kodi¢i ATC: JO7AL02

Prevenar 13 fih is-7 polysaccharides kapsulari pnewmokokkali 1i hemm fi Prevenar (4, 6B, 9V, 14,
18C, 19F, 23F) flimkien ma’ 6 polysaccharides addizzjonali (1, 3, 5, 6A, 7F, 19A) kollha konjugati
mal-proteina carrier CRM 7.

Piz tal-marda
Trabi u tfal ta’ bejn 6 gimghat u 5 snin

Fuq bazi ta’ sorveljanza dwar is-serotip mwettqa fl-Ewropa qabel l-introduzzjoni ta’ Prevenar, hu
stmat li Prevenar 13 ikopri minn 73-100% (skont il-pajjiz) tas-serotipi li jikkawzaw mard
pnewmokokkali invaziv (IPD) fi tfal 1i ghandhom inqas minn 5 snin. F’dan il-grupp ta’ eta, is-serotipi
1,3,5,6A, 7F, u 19A huma responsabbli ghal 15.6% sa 59.7% ta’ mard invaziv, skont il-pajjiz, il-
perijodu ta’ Zmien studjat, u l-uzu ta’ Prevenar.

L-infjammazzjoni akuta fil-parti tan-nofs tal-widna (acute otitis media - AOM) hi marda komuni tat-
tfulija b’etjologiji differenti. Il-batterji jistghu jkunu responsabbli ghal 60-70% tal-episodji klini¢i ta’
AOM. S. pneumoniae hu wiehed mill-iktar kawzi komuni ta” AOM batterjali madwar id-dinja.

Prevenar 13 hu stmat li jkopri iktar minn 90% tas-serotipi li jikkawzaw IPD rezistenti ghall-
antimikrobi¢i.
Tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena

Fi tfal u adolexxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena, l-in¢idenza ta' mard pnewmokokkali hija baxxa,
madankollu, hemm riskju mizjud ta' morbidita u ta' mortalita fdawk b'komorbiditajiet bazi.

Adulti > 18-il sena u l-anzjani
[l-pnewmonja hi l-iktar prezentazzjoni klinika komuni ta’ mard pnewmokokkali fl-adulti.

L-in¢idenza rrappurtata ta’ pnewmonja akkwizita f’komunita (CAP) u IPD fl-Ewropa tvarja skont il-
pajjiz, tizdied mal-eta minn 50 sena u hi l-oghla f’individwi li jkollhom > 65 sena. S. pneumoniae hi 1-
iktar kawza frekwenti ta’ CAP, u hu stmat li hi responsabbli ghal madwar 30% tal-kazijiet kollha ta’
CAP li jehtiegu kura fl-isptar fl-adulti f*pajjizi zviluppati.

[l-pnewmonja batterimika (madwar 80% ta’ IPD fl-adulti), il-batteremija minghajr fokus, u I-
meningite huma l-aktar manifestazzjonijiet komuni tal-IPD f’adulti. Abbazi ta’ dejta ta’ sorveljanza
wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar izda qabel l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13 fi programmi ta’ tilgim
wagqt it-tfulija, is-serotipi pnewmokokkali fi Prevenar 13 jistghu jkunu responsabbli ghal mill-inqas 50
— 76% (jiddependi mill-pajjiz) tal-IPD f*adulti.
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Ir-riskju ghal CAP u IPD fl-adulti jizdied ukoll ma’ kundizzjonijiet medici sottostanti kronici,
specifikament asplenija anatomika jew funzjonali, dijabete mellitus, azzma, mard kroniku
kardjovaskulari, mard pulmonari, mard tal-kliewi jew mard tal-fwied, u huwa l-oghla f’dawk 1i jkunu
immunosoppressi bhal dawk b’mard ematologiku malinn jew b’infezzjoni bl-HIV.

Popolazzjonijiet specjali

Ir-riskju ghal mard pnewmokokkali invaziv jizdied findividwi b’asplenija anatomika jew funzjonali,
dijabete mellitus, azzma, mard kroniku kardjovaskulari, mard pulmonari, mard tal-kliewi jew mard tal-
fwied, u huwa l-oghla f’dawk li jkunu immunosoppressi bhal dawk b’mard ematologiku malinn jew

b’infezzjoni bl-HIV.

Studji Klini¢i dwar l-Immunogenicita ta’ Prevenar 13 fi trabi, tfal u adolexxenti

L-effikacja protettiva ta’ Prevenar 13 kontra IPD ma gietx studjata. Kif rakkomandat mill-

Organizzazzjoni Dinjija tas-Sahha (WHO) I-evalwazzjoni tal-effikacja potenzjali kontra IPD fi trabi u
tfal Zghar kienet ibbazata fuq paragun ta’ risponsi immuni ghas-seba’ serotipi komuni, 1i huma l-istess
fi Prevenar 13 u Prevenar, li ghalihom giet ippruvata l-effikacja protettiva (ghall-effikacja ta’ Prevenar
(7-valent) fit-trabi u fit-tfal, ara hawn taht). Tkejlu wkoll risponsi immuni ghas-6 serotipi addizzjonali.

Studju ta’ Prevenar 13 li fih il-preservattiv 2-phenoxyethanol (2-PE):

Is-sigurta u l-immunogenicita ta’ Prevenar 13 1i fihom il-preservattiv 2-PE (ipprezentat f’kontenitur ta’
hafna dozi) moghti lil trabi f’sahhithom fl-eta ta’ 8, 12 u 16-il gimgha tqabblu ma’ dawk ta’
Prevenar 13 minghajr preservattiv mizjud (250 tarbija ghal kull grupp).

Ir-risponsi pnewmokokkali immuni tqabblu bl-uzu ta’ kriterji dwar nuqqas ta’ inferjorita, inkluz il-
peréentwal ta’ individwi b’IgG anti-polysaccharide specifiku ghas-serotip ta’ >0.35 pg/ml fis-serum u
t-tqabbil ta’ IgG GMCs xahar wara s-serje ta’ trabi. Barraminhekk, tqabblu I-OPA GMTs bejn 1-
individwi li jiréievu Prevenar 1 b’2-PE jew minghajru.

In-nuqqas ta’ inferjorita ghall-proporzjon ta’ individwi li kisbu koncentrazzjoni IgG >0.35 pg/ml
intwera ghat-13-il serotipi kollha (il-limit l-aktar baxx tal-intervall ta’ kunfidenza ta’ 97.5% (CI,
confidence interval) ghad-differenza fil-perc¢entwal ta’ dawk 1i wiegbu £°0.35 pg/ml bejn gruppi kien
>-10%). Barra minn hekk, it-13-il serotipi kollha ssodisfaw il-kriterju ta’ nuqqas ta’ inferjorita
predefinit ghal IgG GMCs (il-limitu l-aktar baxx ta’ CI ta’ 97.5% tal-proporzjon ta’ GMC [GMR] kien
ikbar minn 0.5).

B’hekk, I-OPA GMTs kienu simili fiz-zewg gruppi, hlief ghal serotip 3, 1i kien aktar baxx, u serotip
18C, li kien oghla, fil-grupp li r¢ieva Prevenar 13 b’2-PE.

Studji ta’ Prevenar 13 1i ma fihomx il-preservattiv 2-PE.

Risponsi immuni wara serje primarja tat-trabi li tikkonsisti fi tliet dozi

Saru studji klini¢i f'numru ta’ pajjizi Ewropej u fl-Istati Uniti bl-uzu ta’ firxa ta’ skedi ta’ tilgim,
fosthom zewg studji randomized dwar nuqqas ta’ inferjorita (fil-Germanja bl-uzu tas-serje primarja fl-
eta ta’ 2, 3, 4 xhur [006] u fl-Istati Uniti bl-uzu tas-serje primarja fl-eta ta’ 2, 4, 6 xhur [004]). F’dawn
iz-zewg studji, risponsi pnewmokokkali immuni tqabblu bl-uzu ta’ sett ta’ kriterji dwar nuqqas ta’
inferjorita fosthom il-perc¢entwal ta’ individwi b’IgG anti-polysaccharide specifiku ghas-serotip ta’
>0.35 pg/ml fis-serum xahar wara s-serje primarja u t-tqabbil tal-koncentrazzjonijiet geometri¢i med;ji
ta’ I[gG (ELISA GMCs); flimkien ma’ dan, tqabblu t-fitres funzjonali tal-antikorp (OPA) bejn 1-
individwi li kienu ged jir¢ievu Prevenar 13 u Prevenar. Ghas-sitt serotipi addizzjonali, dawn il-valuri
kienu mqabbla mal-iktar rispons baxx fost is-seba’ serotipi komuni kollha f’dawk li r¢ivew Prevenar.

Il-paraguni tar-rispons immuni tan-nuqqas ta’ inferjorita ghal studju 006, ibbazati fuq il-proporzjon ta’
tfal Zghar li kisbu koncentrazzjonijiet IgG anti-polysaccharide ta’ > 0.35 pg/ml, qed jintwerew
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f’Tabella 1. Ir-rizultati ghal studju 004 kienu simili. In-nuqqas ta’ inferjorita ta’ Prevenar 13 (limiti
l-aktar baxxi tal- 95% CI ghad-differenza bejn il-gruppi fil-perc¢entwal ta’ dawk i rrispondew

£°0.35 pg kien ta’ >-10%) intwera ghas-7 serotipi komuni kollha, hlief ghal serotip 6B fi studju 006 u
serotipi 6B u 9V fi studju 004, li ma rnexxewx b’margni zghir. Is-seba’ serotipi komuni kollha,
issodisfaw il-kriterji pre-definiti tan-nuqqas ta’ inferjorita ghal IgG ELISA GMCs. Prevenar 13 kien
komparabbli ghalkemm ikkawza livelli ta’ antikorp kemxejn aktar baxxi minn Prevenar ghas-7
serotipi komuni. Ir-rilevanza klinika ta’ dawn id-differenzi mhijiex maghrufa.

In-nuqqas ta’ inferjorita giet issodisfata ghas-6 serotipi addizzjonali bbazata fuq il-proporzjon ta’ tfal
zghar 1i kisbu konc¢entrazzjonijiet ta’ > 0.35 pg/ml ta’ antikorp u paragun ma’ IgG ELISA GMCs fi
studju 006 u giet issodisfata ghal 5 mis-6 serotipi, bl-e¢¢ezzjoni ta’ serotip 3 ghal studju 004. Ghas-
serotip 3, il-percentwali ta’ recipjenti ta’ Prevenar 13 b’IgG ta’ > 0.35 pg/ml fis-serum kienu 98.2%
(studju 006), 63.5% (studju 004).

Tabella 1: Paragun tal-proporzjonijiet ta’ individwi li kisbu koné¢entrazzjoni ta’ antikorp
pnewmokokkali anti-polysaccharide ta’ IgG ta’ > 0.35 pg/ml wara doza 3 tas-serje tat-trabi —

Studju 006
Prevenar 13 Prevenar 7-valent
Serotipi % % Differenza
(N=282-285) (N=277-279) (95% CI)
Serotipi ta’ Prevenar 7-valent
4 98.2 98.2 0.0 (2.5, 2.6)
6B 77.5 87.1 -9.6 (-16.0, -3.3)
9V 98.6 96.4 2.2(-0.4,5.2)
14 98.9 97.5 1.5(-0.9,4.1)
18C 97.2 98.6 -1.4(4.2,1.2)
19F 95.8 96.0 -0.3(-3.8,3.3)
23F 88.7 89.5 -0.8 (-6.0, 4.5)
Serotipi addizzjonali fi Prevenar 13
1 96.1 87.1% 9.1(4.5,13.9)
3 98.2 87.1 11.2 (7.0, 15.8)
5 93.0 87.1 5.9(0.8, 11.1)
6A 91.9 87.1 4.8 (0.3, 10.1)
7F 98.6 87.1 11.5(7.4,16.1)
19A 99.3 87.1 12.2 (8.3, 16.8)

" Is-serotip fi Prevenar bl-inqas percentwali ta’ rata ta’ rispons kien 6B fi studju 006 (87.1%).

Prevenar 13 ikkawza antikorpi funzjonali ghat-13-il serotip kollha fi studji 004 u 006. Ghas-7 serotipi
komuni ma kien hemm l-ebda differenzi bejn il-gruppi fil-proporzjon ta’ persuni b’titres OPA ta’

> 1:8. Ghal kull wiehed mis-seba’ serotipi komuni, > 96% u > 90% tar-recipjenti ta’ Prevenar 13 lahqu
titre OPA ta’ > 1:8 xahar wara s-serje primarja fi studji 006 u 004, rispettivament.

Ghal kull wiehed mis-6 serotipi addizzjonali, Prevenar 13 ikkawza titres OPA ta’ > 1:8 £91.4% sa
100% ta’ persuni mlagqma xahar wara s-serje primarja fi studji 004/006. It-titres medji geometrici tal-
antikorp funzjonali (OPA) ghal serotipi 1, 3 u 5 kienu iktar baxxi mit-zitres ghal kull wiehed mill-bqija
tas-serotipi addizzjonali 1-ohrajn; ir-rilevanza klinika ta’ din l-osservazzjoni ghall-effikacja protettiva
mhijiex maghrufa.

Risponsi immuni wara serje primarja li tikkonsisti fZewg dozi ghat-trabi

L-immunogenicita wara zewg dozi fit-trabi giet iddokumentata f’erba’ studji. Il-proporzjon ta’ trabi li
kisbu kon¢entrazzjoni ta’ > 0.35 ug/ml ta’ IgG kontra 1-kapsuli pnewmokokkali tal-polysaccharide
xahar wara t-tieni doza, varjat minn 79.6% sa 98.5% ghal 11 mit-13-il serotip tat-tilqgima. Porzjonijiet
izghar ta’ trabi kisbu dan il-limitu ta’ kon¢entrazzjoni ta’ antikorp ghas-serotip 6B (27.9% sa 57.3%) u
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ghal 23F (55.8% sa 68.1%) ghall-istudji kollha bl-uzu tas-sistema ta’ tilqim fit-2, 4 xahar, meta
mqabbel ma’ 58.4% ghas-serotip 6B u 68.6% ghal 23F ghal studju bl-uzu tas-sistema ta’ tilqim fit-3, 5
xahar. Wara d-doza booster, is-serotipi kollha tat-tilgima fosthom 6B u 23F, kellhom risponsi immuni
li kienu konsistenti ma’ tilqim ta’ preparazzjoni adegwat bis-serje primarja li tikkonsisti f’zewg dozi.
Fi studju fir-Renju Unit, ir-risponsi funzjonali tal-antikorp (OPA) kienu jixxiebhu ghas-serotipi kollha,
fosthom 6B u 23F fil-ferghat ta’ Prevenar u Prevenar 13 wara s-serje primarja moghtija fl-eta ta’
xahrejn u erba’ xhur, u wara d-doza booster fl-eta ta’ 12-il xahar. Ghar-recipjenti ta’ Prevenar 13, il-
proporzjon ta’ responders b’titre OPA > 1:8 kien mill-inqas 87% wara s-serje tat-trabi, u mill-inqas
93% wara d-doza booster. It-titres medji geometrici (OPA) ghal serotipi 1, 3 u 5 kienu iktar baxxi mit-
titres ghal kull wiehed mill-bqija tas-serotipi addizzjonali l-ohrajn; ir-rilevanza klinika ta’ din I-
osservazzjoni ghall-effikacja protettiva mhijiex maghrufa.

Ir-risponsi ghall-booster wara serje primarja li tikkonsisti f’zewg dozi u fi tliet dozi ghat-trabi

Wara d-doza booster, il-kon¢entrazzjonijiet tal-antikorp zdiedu mil-livell ta’ qabel il-booster ghal kull
wiehed mit-13-il serotip. Konéentrazzjonijiet tal-antikorp wara 1-booster kienu oghla ghal 12-il serotip
milli dawk li nkisbu wara l-ghoti tas-serje primarja tat-trabi. Dawn l-osservazzjonijiet huma
konsistenti ma’ tilgim ta’ preparazzjoni adegwat (I-induzzjoni ta’ memorja immunologika). Ir-rispons
immuni ghal serotip 3 wara d-doza booster ma zdiedx iktar mil-livelli li kienu osservati wara s-serje
tat-tilqim tat-trabi; ir-rilevanza klinika ta’ din l-osservazzjoni dwar l-induzzjoni tal-memorja immuni
ta’ serotip 3 mhijiex maghrufa.

Ir-risponsi tal-antikorp ghal dozi booster wara 1-ghoti tas-serje primarja tat-trabi li tikkonsisti f'zewg
dozi jew fi tliet dozi kienu jixxiebhu ghal kull wiehed mit-13-il serotip tat-tilqima.

Ghal tfal 1i ghandhom minn 7 xhur sa 5 snin, skedi ta’ tilgim cafch-up 1i huma adattati ghall-eta
taghhom (kif deskritt f’sezzjoni 4.2) jirrizultaw f’livelli ta’ risponsi b’antikorp IgG kontra I-kapsuli
polysaccharide ghal kull wiehed mit-13-il serotip li mill-inqas huma komparabbli ma’ dawk tas-serje
primarja li tikkonsisiti fi tliet dozi fit-trabi.

[I-persistenza tal-antikorpi u l-memorja immunologika gew evalwati fi studju fi tfal b’sahhithom li
rcevew doza wahda ta’ Prevenar 13 mill-ingas sentejn wara li kienu precedentement imlaggma jew b’4
dozi ta’ Prevenar, serje ta’ 3 dozi ta’ Prevenar ghat-trabi segwiti minn Prevenar 13 fl-eta ta’ 12-il
xahar, jew 4 dozi ta’ Prevenar 13.

Id-doza wahdanija ta’ Prevenar 13, fi tfal li ghandhom madwar 3.4-il sena irrispettivament mill-istorja
ta’ tilgim precedenti bi Prevenar jew bi Prevenar 13, wasslet ghal rispons b’sahhtu mill-antikorpi
kemm fis-7 serotipi komuni kif ukoll fis-6 serotipi addizzjonali fi Prevenar 13.

Mill-introduzzjoni ta’ Prevenar 7-valenti f1-2000, id-dejta ta” monitoragg tal-mard pnewmokokkali ma
wrietx li l-immunita 1i tnisslet minn Prevenar fl-infanzja naqset maz-zmien.

Trabi Prematuri

Is-sigurta u l-immunogenicita ta’ Prevenar 13 moghti wara 2, 3, 4 u 12-il xahar gew evalwati
f"madwar 100 tarbija prematura (medja ta’ Eta Smata tal-Gestazzjoni [EGA - Estimated Gestational
Age], 31 gimgha; medda, 26-36 gimgha) u mqabbla ma’ madwar 100 tarbija li twieldu wara tqala
normali (medja tal-EGA, 39 gimgha; medda, 37 sa 42 gimgha).

Risponsi immuni fi trabi prematuri u trabi li twieldu wara tqala normali gew ipparagunati billi ntuza 1-
proporzjon ta’ individwi li kisbu konc¢entrazzjoni ta’ twahhil ta’ antikorpi polysaccharide IgG ta’
>0.35 mg/mL xahar wara s-serje tat-trabi, l-appro¢¢ li ntuza ghal paraguni ta’ immunogeni¢ita ta’
Prevenar 13 ma’ Prevenar, ibbazat fuq linji gwida tal-WHO.

Iktar minn 85% kisbu kon¢entrazzjoni ta’ antikorpi pnewmokokkali li jehlu ma’ polysaccharide IgG

ta’ > 0.35 mg/mL, xahar wara s-serje tat-trabi, hlief ghal serotipi 5 (71.7%), 6A (82.7%), u 6B (72.7%)
fil-grupp ta’ trabi prematuri. Ghal dawn it-3 serotipi, il-proporzjon ta’ dawk li rrispondew fost it-trabi

69



prematuri kien inqas milli fost it-trabi li twieldu wara tqala normali. Xahar wara d-doza tat-trabi,
evidenza ta’ priming giet osservata bhala l-proporzjon ta’ individwi f’kull grupp li kisbu dan l-istess
limitu ta’ koncentrazzjoni ta’ antikorpi li kien ta’ > 97%, hlief ghal serotip 3 (71% fit-trabi prematuri u
79% fi trabi li twieldu wara tqala normali). B’mod generali, GMCs IgG specific¢i ghas-serotip kienu
iktar baxxi fi trabi prematuri milli fi trabi li twieldu wara tqala normali.

Tfal (12-59 xahar) kompletament imlaggma bi Prevenar (7-valenti)

Wara I-ghoti ta’ doza wahda ta’ Prevenar 13 lil tfal (12-59 xahar) 1i huma kkunsidrati kompletament
imlaggma bi Prevenar (7-valenti) (2 jew 3 dozi ta’ serje primarja flimkien ma’ booster), il-proporzjon
li lahqu livelli IgG ta’ serum > IgG 0.35 pg/mL u OPA titres > 1:8 kien mill-inqas 90%. Madankollu,
3 (is-serotipi 1, 5 u 6A) mis-6 serotipi addizzjonali wrew inqas IgG GMC u OPA GMT meta mqabbla
ma’ tfal li kienu rcevew precedentement mill-inqas tilgima wahda bi Prevenar 13. Ir-rilevanza klinika
tal-GMCs u I-GMTs iktar baxxi, bhalissa ghadha mhux maghrufa.

Tfal mhux imlaggma (12-23 xahar)

L-istudji mwettqa fi tfal mhux imlaqqma (12-23 xahar) bi Prevenar (7-valenti) urew li kienu mehtiega
2 dozi sabiex jinkisbu konc¢entrazzjonijiet IgG ta’ serum ghal 6B u 23F li huma simili ghal dawk
indotti minn serje ta’ 3 dozi ghat-trabi.

Tfal u Adolexxenti ta' bejn 5 snin u 17-il sena

Fi studju ta' tikketta miftuha £'592 tifel/tifla u adolexxenti b'sahhithom inkluz dawk b'azzma (17.4%) li
jistghu jkunu predisposti ghal infezzjoni pnewmokokkali, Prevenar 13 wassal ghal risponsi immuni
ghat-13-il serotip kollha. Inghatat doza wahdanija ta' Prevenar 13 lil tfal ta' bejn 5 snin u 10 snin li
tlaggmu qgabel b'ghallingas doza wahda ta' Prevenar, u tfal u adolexxenti ta' bejn 10 snin u 17-il sena li
gatt ma r¢ievew tilgima pnewmokokkali.

Kemm fit-tfal ta' bejn 5 snin u 10 snin kif ukoll fl-adolexxenti ta' bejn 10 snin u 17-il sena, ir-rispons
immuni ghal Prevenar 13 ma kienx inferjuri ghal Prevenar ghas-7 serotipi komuni u ghal Prevenar 13
ghas-6 serotipi addizzjonali meta mqgabbla mar-rispons immuni wara r-raba' doza fi trabi mlaggma
wara 2, 4, 6 u 12-15-il xahar kif imkejjel b'serum IgG.

Fi tfal u adoloxxenti ta' bejn 10 snin u 17-il sena, OPA GMTs 1 xahar wara tilgima ma kinux inferjuri
ghal OPA GMTs fil-grupp ta' eta ta' bejn 5 snin sa 10 snin ghal 12 mit-13-il serotip (ghajr serotip 3).

Risponsi immuni wara l-ghoti taht il-gilda

L-ghoti taht il-gilda ta’ Prevenar 13 kien evalwat fi studju mhux komparattiv " 185 trabi u tfal
Gappunizi fsahhithom li réivew 4 dozi meta kellhom 2, 4, 6 u 12-15-il xahar. L-istudju wera li s-
sigurta u l-immunogenecita kienu generalment komparabbli ma’ osservazzjonijiet li saru fi studji dwar
1-ghoti gol-muskoli.

Effikacja ta’ Prevenar 13

Mard Pnewmokokkali Invaziv

Dejta ppubblikata minn Public Health England uriet li, erba’ snin wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar
bhala serje primarja ta’ zewg dozi fit-tfal flimkien ma’ doza booster fit-tieni sena ta’ hajja u b’tehid
tal-vac¢in ta’ 94%, kien hemm tnaqqis ta’ 98% (95% CI 95; 99) ta’ mard ikkawzat mis-7 serotipi tal-
vaccin fl-Ingilterra u f"Wales. Sussegwentement, erba’ snin wara 1-qlib ghal Prevenar 13, it-tnaqqis
addizzjonali fl-in¢idenza ta’ IPD minhabba s-7 serotipi fi Prevenar varja minn 76% fit-tfal li
ghandhom angas minn sentejn sa 91% fi tfal li ghandhom bejn 5 u 14-il sena. It-tnaqqis specifiku
ghas-serotip ghal kull wiehed mill-5 serotipi addizzjonali fi Prevenar 13 (I-ebda kaz ta’ IPD tas-serotip
5 ma kien osservat) skont il-grupp ta’ etajiet huwa indikat fit-Tabella 2 u kien ivarja minn 68%
(serotip 3) sa 100% (serotip 6A) ghal tfal li ghandhom angas minn 5 snin. Tnaqqis sinifikanti fl-
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in¢idenza kien osservat ukoll fil-gruppi ta’ etajiet akbar li ma kinux tlaggmu bi Prevenar 13 (effett
indirett).

Tabella 2: Numru ta’ kazijiet specifi¢i ghas-serotip u tnaqqis fl-in¢idenza ta’ IPD f1-2013/14
meta mqabbel mal-2008/09-2009/10 (2008/10) skont l-eta fl-Ingilterra u f’Wales

<5 snin 5 sa 64 sena >65 sena
2008- | 2013/ | % Tnaqqis | 2008- | 2013/ % 2008- | 2013/ | % Tnaqqis
108 148 fl- 108 148 Tnaqqis 108 148 fl-
incidenza fl- in¢idenza
(95% CI*) in¢idenza (95% CTI*)
(95%
CI¥)

Serotipi addizzjonali koperti minn Prevenar 13

1 [59G4 ] 50 91% 458 | 77 83% 102 13 87%
382) | (1) 89) | 13)

(98%; (88%; (94%;

68%%)** 749 T2%)**

3 2604 88 68% 178 | 73 59% 256 | 143 44%
(148) | (68) 224) | (146)

(89%; 6%) (72%; (57%;

38%%)%* 27%)**

6A | 1009) | 0(0) 100% | 534 |56G)| 90% |9482) ] 5(5) 95%

(100%; (97%; (99%;

62%)** 56%)** 81%)**

7F [ 9082) | 8 (8) 91% 430 | 160 | 63% 173 75 56%
361) | (148 (152) | 77

(97%; ) (71%; (70%:;

T4%)%* 50%)** 37%)**

19 (8577 | 7(7) 91% 225 | 104 | 54% 279 | 97 65%
A (191) | (97) 46) | (99)

(97%; (65%: (75%;

75%%)%* 32%)** 53%%)%*

¥ Ikkoreguta ghal proporzjon ta’ kampjuni sserotipizzati, eta nieqsa, denominatur meta mqabbel
mal-2009/10, u ghax-xejra fil-mard pnewmokokkali invaziv totali sal-2009/10 (li warajha ma
giet applikata I-ebda korrezzjoni fix-xejra).

* 95% CI mkabbra minn intervall ta’ Poisson ibbazat fuq dispersjoni zejda ta’ 2.1 osservata
mill-immudellar tad-dejta IPD kollha ta’ gabel Prevenar ghal 2000-06.

** p<0.005 biex tkopri 6A fejn p=0.002

Infjammazzjoni fil-parti tan-nofs tal-widna (OM)

Fi studju ppubblikat f’Izrael, permezz ta’ serje primarja ta’ 2 dozi flimkien ma’ doza booster fit-tieni
sena ta’ hajja, I-impatt ta’ Prevenar 13 fuq OM kien iddokumentat f’sistema ta’ sorveljanza attiva
bbazata fuq il-popolazzjoni f’Izrael b’kultura ta’ tympanocentesis tal-fluwidu tal-widna tan-nofs fi tfal
IZzraeljani li ghandhom anqas minn sentejn b’OM.
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Wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar u sussegwentement Prevenar 13 kien hemm tnaqgqis fl-in¢idenza
minn 2.1 ghal 0.1 kazijiet ghal kull 1000 tifel u tifla (95%) ghas-serotipi ta’ Prevenar flimkien mas-
serotip 6A u tnaqqis fl-in¢idenza minn 0.9 ghal 0.1 kazijiet ghal kull 1000 tifel u tifla (89%) ghas-
serotipi addizzjonali 1, 3, 5, 7F u 19A f’Prevenar 13. L-in¢idenza pnewmokokkali globali annwali ta’
OM nagset minn 9.6 ghal 2.1 kazijiet ghal kull 1000 tifel u tifla (78%) bejn Lulju 2004 (qabel I-
introduzzjoni ta’ Prevenar) u Gunju 2013 (wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13).

Pnewmonja

Fi studju multi¢entriku ta’ osservazzjoni fi Franza li jqabbel il-perjodi qabel u wara I-qlib minn
Prevenar ghal Prevenar 13, kien hemm tnaqqis ta’ 16% (2060 ghal 1725 kaz) fil-kazijiet kollha ta’
pnewmonja akkwizita f’komunita (CAP) fid-dipartimenti ta’ emergenza fi tfal li ghandhom bejn xahar
u 15-il sena. It-tnaqqis kien ta’ 53% (minn 167 ghal 79 kaz) (p<0.001) ghall-kazijiet ta’ CAP
b’effuzjoni plewrali u 63% (64 ghal 24 kaz) (p<0.001) ghal kazijiet CAP pnewmokokkali
mikrobijologikament ikkonfermati. Fit-tieni sena wara l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13, in-numru totali
ta’ kazijiet ta’ CAP minhabba s-6 serotipi ta’ va¢¢in addizzjonali fi Prevenar 13 tnaqqas minn 27 ghal
7 izolati (74%).

It-tnaqgqis fil-kazijiet ta’ kull kawza ta’ pnewmonja ma kienx dagshekk evidenti fil-gruppi ta’ etajiet
imlaqqim izghar bi tnaqqis ta’ 31.8% (minn 757 ghal 516-il kaz) u 16.6% (minn 833 ghal 695 kaz) fil-
gruppi ta’ etajiet < sentejn u 2 sa 5 snin, rispettivament. L-in¢idenza fi tfal ikbar predominantement
mhux imlaqggmin (> 5 snin) ma nbidlitx tul l-istudju.

F’sistema ta’ sorveljanza kontinwa (2004 sa 2013) biex jigi ddokumentat l-impatt ta’ Prevenar u
sussegwentement Prevenar 13 fuq CAP fi tfal li ghandhom anqas minn 5 snin fin-Nofsinhar ta’ [Zzrael
permezz ta’ serje primarja ta’ 2 dozi b’doza booster fit-tieni sena ta’ hajja, kien hemm tnaqqis ta’ 68%
(95% CI 73; 61) fi zjarat outpatient u 32% (95% CI 39; 22) f’kura fl-isptar ghal CAP ta’ alveolar wara
l-introduzzjoni ta’ Prevenar 13 meta mqabbel mal-perjodu gqabel l-introduzzjoni ta’ Prevenar.

Effett fuq il-garr nasofaringeali

Fi studju ta' sorveljanza fi Franza fuq tfal li pprezentaw otite medja akuta, tibdiliet fil-garr
nasofaringeali (NP) ta' serotipi pnewmokokkali gew evalwati wara l-introduzzjoni ta' Prevenar (7-
valenti) u sussegwentament ta' Prevenar 13. Prevenar 13 naqqas b'mod sinifikanti 1-garr NP tas-6
serotipi addizzjonali (u s-serotip 6C) serotipi kkombinati u individwali 6C, 7F, 19A meta mqabbla ma'
Prevenar. Tnaqqis fil-garr intwera wkoll ghas-serotip 3 (2.5% vs 1.1%; p=0.1). Ma kien hemm ebda
garr ta' serotipi 1 u 5 osservat.

L-effett tat-tilgima tal-konjugat pnewmokokkali fuq il-garr nasofaringeali gie studjat fi studju double-
blind randomizzat li fih, it-trabi r¢ievew jew Prevenar 13 jew Prevenar (7-valenti) wara xahrejn, 4, 6 u
12-il xahar ta' eta f'Israel. Prevenar 13 naqqas b'mod sinifikanti 1-akkwizizzjoni NP identifikata tas-6
serotipi addizzjonali (u s-serotip 6C) flimkien u ta' serotipi 1, 6A, 6C, 7F, 19A individwali meta
mgqabbla ma' Prevenar. Ma deher ebda tnaqqis fis-serotip 3 u ghas-serotip 5, il-kolonozzazzjoni kienet
wisq mhux frekwenti sabiex jigi vvalutat l-impatt. Ghal 6 mis-7 serotipi komuni li baqa', rati simili ta'
tehid ta' NP gew osservati fiz-zewg gruppi ta' vaccini; ghal serotip 19F, gie osservat tnaqqis
sinifikanti.

F’dan l-istudju, gew iddokumentati tnaqqisijiet ta’ serotipi 19A, 19F u 6A ta’ S. pneumoniae mhux
suxxettibbli ghal ghadd ta’ antibijotici. It-tnaqqisijiet varjaw bejn 24% u 62% jiddependi fuq is-serotip

u l-antibijotiku.

Effikacja protettiva ta’ Prevenar (tilgima 7-valent) fi trabi u tfal

L-effikacja ta’ Prevenar 7-valent giet evalwata f*zewg studji kbar— l-istudju Northern California
Kaiser Permanente (NCKP) u l-istudju Finnish Otitis Media (FinOM). 1z-zewg studji kienu studji
randomised, double-blind, b’kontroll attiv, fejn it-trabi ntghazlu b’mod randomised biex jew jir¢ievu
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Prevenar jew inkella tilgima ta’ kontroll (NCKP, tilgima meningokokkali tas-serogrupp C konjugat
ma’ CRM [MnCC]; FinOM, tilgima kontra I-epatite B) f’serje ta’ erba’ dozi f’etajiet ta’ xahrejn, 4
xhur, 6 xhur, u minn 12-15-il xahar. Ir-rizultati tal-effika¢ja minn dawn l-istudji (ghal mard
pnewmokokkali invaziv, pnewmonja, u infjammazzjoni akuta fil-parti tan-nofs tal-widna) huma
pprezentati hawn taht (Tabella 3).

Tabella 3: Sommarju tal-effika¢ja ta’ Prevenar 7-valent'

Test N VE? 95% CI
NCKP: Tilgima-serotip IPD? 30,258 97% 85, 100
NCKP: Pnewmonja klinika b’ X-ray anormali tas-sider 23,746 35% 4, 56
NCKP: Infjammazzjoni Akuta fil-Parti tan-Nofs tal-Widna 23,746
(AOM)*

Episodji totali 7% 4,10

AOM rikorrenti (3 episodji 6 xhur, jew 4 episodji {’sena) 9% 3,15

AOM rikorrenti (5 episodji 6 xhur, jew 6 episodji {’sena) 23% 7,36

Tqgeghid ta’ tubu tat-timpanostomija 20% 2, 35.

FinOM: AOM 1,662

Episodji totali 6% 4,16

AOM pnewmokokkali kollha 34% 21,45

Tilgima-serotip AOM 57% 44, 67

ISkont il-protokoll

2Effikacja tat-tilgima

3Ottubru 1995 sal-20 t’ April, 1999
*Ottubru 1995 sat-30 t’ April, 1998

Effikacja ta’ Prevenar (7-valent)

L-effikac¢ja (kemm effett dirett kif ukoll indirettt) ta’ Prevenar 7-valent kontra mard pnewmokokkali
giet evalwata kemm fi programmi ta’ tilqim tas-serje primarja tat-trabi li tikkonsisti f’zewg dozi kif
ukoll f°dik 1i tikkonsisti fi tliet dozi, b’dozi booster moghtija f’kull serje (Tabella 4). Wara l-uzu fuq
skala kbira ta’ Prevenar, l-in¢idenza ta’ IPD tnaqgset b’mod konsistenti u sostanzjali.

Bl-uzu tal-metodu ta’ screening, stimi dwar l-effikacja ta’ serotip specifiku ghal 2 dozi moghtija lil

trabi taht l-eta ta’ sena fir-Renju Unit kienu 66% (-29, 91%) u 100% (25, 100%) ghas-serotipi 6B u
23F, rispettivament.

73



Tabella 4: Sommarju tal-effettivita ta’ Prevenar 7-valent ghal mard pnewmokokkali

invaziv
Pajjiz Skeda Tnaqqis fil-mard, % 95% CI
(sena tal-introduzzjoni) rrakkomandata
Ir-Renju Unit (I-Ingilterra u 2,4, u 13-il xahar Serotipi tat-tilgima: 49, 95%
Wales)' (2006) Zewg dozi taht I-etd ta’ sena: 85%
L-Istati Uniti tal-Amerika 2,4,6,+ 1215l
(2000) xahar
Tfal <52 Serotipi tat-tilqima: 98% 97, 99%
Is-serotipi kollha: 77% 73, 79%
Persuni > 653 Serotipi tat-tilgima: 76% NA
Is-serotipi kollha: 38% NA
I1-Kanada (Quebec)* 2,4, u 12-il xahar Is-serotipi kollha: 73% NA
(2004) Serotipi tat-tilgima:
Serje ta’ 2 dozi lit-trabi: 99% 92, 100%
Skeda mitmuma:100% 82, 100%

'Tfal li ghandhom < sentejn. L-effikacja kkalkulata tat-tilgima sa Gunju 2008 (metodu Broome).

2Dejta mill-2005.

3Dejta mill-2004.

4Tfal ta’ < 5 snin. Jannar 2005 sa Dicembru 2007. Effikacja shiha ghal skeda 2+1 ta’ rutina ghadha mhux
disponibbli.

Infijammazzjoni Akuta fil-Parti tan-Nofs tal-Widna

L-effikacja ta’ Prevenar bi skeda 3+1 giet osservata wkoll kontra infjammazzjoni akuta fil-parti tan-
nofs tal-widna u pnewmonja sa mill-introduzzjoni taghha fi programm nazzjonali ta’ tilqim.
F’evalwazzjoni retrospettiva ta’ database ta’ kumpanija Amerikana kbira tal-assigurazzjoni, il-vizti
minhabba AOM tnaqqsu bi 42.7% (95 % CI, 42.4-43.1 %), u r-ricetti ghal AOM naqsu b’41.9% fi tfal
izghar minn sentejn, meta mqabbla mal-linja bazi, qabel ma nghatat il-licenzja ghal din il-medi¢ina
(2004 vs. 1997-99). F’analizi tixxiebah, in-numru ta’ pazjenti li kellhom jiddahhlu l-isptar u jmorru
ghal vizta ghal pnewmonja minn kull kawza, naqsu bi 52.4% u 41.1%, rispettivament. Ghal dawk il-
kazijiet identifikati b’mod specifiku bhala pnewmonja pnewmokokkali, it-tnaqqis osservat fin-numru
ta’ pazjenti li kellhom jiddahhlu l-isptar u jmorru ghal vizta kien ta’ 57.6% u 46.9%, rispettivament, fi
tfal izghar minn sentejn, meta mqabbel mal-linja bazi qabel ma nghatat il-licenzja ghal din il-medi¢ina
(2004 vs. 1997-99). Filwaqt li I-kawza u l-effett diretti ma jistghux jigu inferiti minn analizi ta’
osservazzjoni ta’ dan it-tip, dawn is-sejbiet jissuggerixxu li Prevenar ghandu rwol importanti fit-
tnaqqis tal-piz ta’ mard mukuz (AOM u pnewmonja) fil-popolazzjoni fil-mira.

Studju dwar l-effikacja f’adulti i kellhom 65 sena u aktar

L-effikacja kontra pnewmokokkali CAP u IPD tat-tip tat-tilgima (VT) giet evalwata fi studju fuq skala
kbira, li fih il-partec¢ipanti ntghazlu b’mod kazwali, double-blind, ikkontrollat bi placebo (Community-
Acquired Pneumonia Immunization Trial in Adults—CAPiTA) fil-Pajjizi -Baxxi. 84,496 individwu, li
kellhom 65 sena u aktar, iréivew tilgima wahda ta’ Prevenar 13 jew placebo f"ghazla kazwali ta’ 1:1.

L-istudju tal-CAPiTA ingagga voluntiera fl-eta ta’ > 65 sena li I-karatteristi¢i demografi¢i u tas-sahha
taghhom jistghu jvarjaw minn ta’ dawk li ged ifittxu I-va¢¢inazzjoni.

L-ewwel episodju ta’ kura fl-isptar minhabba pnewmonja kkonfermata permezz ta’ X-ray tas-sider, gie
identifikat f"madwar 2% ta’ din il-popolazzjoni (n=1,814-il individwu) li minnhom 329 kaz kienu
CAP pnewmokokkali kkonfermata u 182 kaz kienu CAP pnewmokokkali ta’ VT fil-popolazzjonijiet
skont il-protokoll u modifikati b’intenzjoni li jigu kkurati (mITT).
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L-effikac¢ja ntweriet ghall-punti ahharin primarji u sekondarji fil-popolazzjoni skont il-protokoll
(Tabella 5).

Tabella 5: Effikacja tat-tilgima (VE) ghall-punti ahharin primarji u sekondarji tal-istudju CAPiTA
(popolazzjoni skont il-protokoll)
Kazijiet
. . VE (%)
Punt ahhari tal-effikac¢ja Total Grupp ta’ Grup-p tal- (95.2% CI) valur-p
Prevenar 13| placebo
Punt ahhari primarju
L-ewwel episodju ta’ CAP 45.56
pnewmokokkali ta’ VT 139 49 90 2182 ) 62.49) 0.0006
ikkonfermat T
Punt ahiharin sekondarji
L-ewwel episodju ta’ CAP 45.00
pnewmokokkali ikkonfermat tat- 93 33 60 (1421 ) 65.31) 0.0067
tip ta’ tilgima NB/NI! o
N , 2 75.00
L-ewwel episodju ta’ VT-IPD 35 7 28 (41.06. 90.87) 0.0005
'NB/NI — mhux batteremika/mhux invaziva (non-bacteraemic/non-invasive)
2VT-IPD — marda pnewmokokkali invaziva tat-tip tat-tilgima (vaccine-type invasive pneumococcal disease)

It-tul tal-effikacja protettiva kontra l-ewwel episodju ta’ CAP pnewmokokkali ta’ VT, CAP
pnewmokokkali ta” VT NB/NI, u VT-IPD estenda matul l-istudju ta’ 4 snin.

L-istudju ma kienx iddisinjat biex juri l-effikac¢ja f’sottogruppi, u l-ghadd ta’ individwi li kellhom
> 85 sena ma kienx bizzejjed biex juri l-effikacja f*dan il-grupp tal-eta.

Intuzat analizi post-hoc biex issir stima tar-rizultati li gejjin li nkisbu fil-qasam tas-sahha pubblika
kontra CAP klinika (kif definita fl-istudju CAPiTA, u bbazata fuq is-sejbiet klini¢i irrispettivament
mill-infiltrat radjologiku jew konferma etjologika): effikacja tat-tilgima (VE), tnaqqis fir-rata ta’
in¢idenza (IRR), u l-ghadd mehtieg ghat-tilgim (NNV) (Tabella 6).

IRR, imsejha wkoll in¢idenza ta’ mard li jista’ jigi evitat bit-tilqim, hija n-numru ta’ kazijiet ta’ mard
li jista’ jigi evitat bit-tilqim ghal kull 100,000 sena ta’ persuna ta’ osservazzjoni.

F’Tabella 6, NNV huwa kejl li jikkwantifika I-ghadd ta’ nies li ghandhom bZonn jinghataw it-tilgima
sabiex jigi evitat kaz wiehed ta” CAP klinika.

Tabella 6: Effikaéja tat-tilqgima (VE) kontra CAP" klinika

Episodji % tal-effikacja tat- | Incidenza ghal kull | Tnaqgqis fir- | Ghadd
tilgima! (95% CI) 100,000 sena ta’ rata ta’ mehtieg
(valur-p ta’ naha persuna ta’ in¢idenza? ghat-
wahda) osservazzjoni (PYO) | (95% CI) tilgim®
Prevenar Placebo Prevenar | Placebo
13 13
Analizi 1375 1495 8.1 819.1 891.2 72.2 277
tal- (0.6, 16.1) (-5.3, 149.6)
kollha
Analizi 1126 1214 7.3 670.7 723.7 53.0 378
tal- (-0.4, 14.4) (2.7, 108.7)
ewwel (0.031)
episodju

* Pazjenti b’mill-inqas 2 minn dawn li gejjin: Soghla; bzieq purulenti, temperatura >38°C jew <36.1°C;

pnewmonja (sejbiet awskultatorji); lewkocitozi; valur tal-proteina C-reattiva >3 darbiet tal-limitu ta’ fuq tan-

normal; ipoksimija bi pressjoni ta’ ossignu parzjali <60 mm Hg wagqt it-tehid tan-nifs tal-arja tal-kamra.

! Intuza mudell ta’ rigressjoni ta’ Poisson b’effetti kazwali biex tigi kkalkulata 1-VE.
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2 Ghal kull 100,000 sena ta’ persuna ta’ osservazzjoni. IRR tigi kkalkulata billi tithaqqas 1-in¢idenza fil-grupp
tat-tilgima mill-in¢idenza fil-grupp tal-placebo,u kienet matematikament ekwivalenti ghal VE x l-in¢idenza fil-
grupp tal-placebo.

3 Ibbazat fuq tul ta’ protezzjoni ta’ 5 snin. NNV mhuwiex rata izda minflok jindika n-numru ta’ kazijiet li gew
evitati ghal ghadd stabbilit ta’ persuni mlaggma. NNV jinkludi anke t-tul tal-prova jew it-tul ta’ protezzjoni u
huwa kkalkulat bhala 1 diviz bil-prodott tal-IRR u t-tul ta’ protezzjoni (jew tul tal-prova) (=1/(IRR X tul).

Studji ta’ immunogenicita fuq adulti >18-il sena u l-anzjani

Fl-adulti, il-limitu ta’ antikorpi ta’ kon¢entrazzjoni ta’ antikorpi li jinghaqdu ma’ polisakkaride
pnewmokokkali ta’ IgG specifiku ghas-serotip asso¢jat ma’ protezzjoni ma giex definit. Ghall-provi
klini¢i pivotali kollha, intuzat analizi ta’ opsonophagocytosis specifika ghas-serotip (OPA) bhala
sostitut biex tivvaluta l-effikacja potenzjali kontra I-mard pnewmokokkali invaziv u I-pnewmonja.
Gew ikkalkulati t-titres OPA medji geometri¢i (GMTs) li tkejlu xahar wara kull va¢éinazzjoni. Titres
OPA huma espressi bhala r-recipro¢i tal-oghla dilwizzjoni tas-serum li tnaqqas is-sopravivenza tal-
pnewmokokki b’mill-angas 50 %.

[l-provi pivotali ghal Prevenar 13 gew iddisinjati biex juri li hemm nuqqas ta’ inferjorita fir-rispons
tal-antikorp OPA funzjonali ghat-13-il serotip, u ghal xi serotipi huwa superjuri, ghat-12-il serotip in
komuni mal-vaccin licenzjat polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti [1, 3, 4, 5, 6B, 7F, 9V, 14,
18C, 19A, 19F, 23F] xahar wara li nghata l-vac¢in. Ir-rispons ghas-serotip 6A, li huwa uniku ghal
Prevenar 13, kien ivvalutat mid-dimostrazzjoni ta’ zieda ta’ 4-darbiet fit-titer OPA specifiku ’1 fuq
mill-livelli gqabel l-immunizzazzjoni.

Saru hames studji klini¢i fl-Ewropa u fl-Istati Uniti li evalwaw I-immunogeniéita ta’ Prevenar 13 fi
gruppi differenti ta’ eta li varjaw minn 18-95 sena. Bhalissa I-istudji klini¢i bi Prevenar 13 jipprovdu
dejta dwar l-immunogenicita fl-adulti li ghandhom °1 fuq minn 18-il sena, inkluz adulti ’I fuq minn
65 sena li precedentement tlaggmu b’doza wahda jew aktar tal-va¢¢in polisakkaride pnewmokokkali
ta’ 23-valenti, 5 snin gabel l-istudju. Kull studju kien jinkludi adulti b’sahhithom u adulti immuno-
kompetenti b’kundizzjonijiet sottostanti stabbli maghrufa li jippredisponu lill-individwi ghal
infezzjoni pnewmokokkali (jigifieri, mard kardjovaskulari kroniku, mard pulmonari kroniku inkluz 1-
azzma, mard renali u d-dijabete mellitus, mard kroniku tal-fwied inkluz mard tal-fwied alkoholiku), u
adulti b’fatturi ta’ riskju bhal tipjip u abbuz tal-alkohol.

L-immunogenicita u s-sigurta ta’ Prevenar 13 intwerew f’adulti li ghandhom ’I fuq minn 18-il sena
inkluz dawk pre¢edentement ivvac¢cinati bil-vaé¢in polisakkaride pnewmokokkali.

Adulti li ma kinux tlaggmu gabel bil-vaccin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

Fi prova komparattiva, ras imb’ras li saret fuq adulti li kellhom bejn is-60-64 sena, individwi réevew
doza unika jew ta’ Prevenar 13 jew tal-vac¢cin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti. Fl-istess
studju grupp iehor ta’ adulti i kellhom bejn i1-50-59 sena u grupp iehor ta’ adulti li kellhom minn 18
sa 49 sena li réevew doza unika ta’ Prevenar 13.

It-Tabella 7 tqabbel 1-OPA GMTs, xahar wara d-doza, f’persuni ta’ bejn is-60-64 sena li nghataw jew

doza unika ta’ Prevenar 13 jew tal-vaccin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti, u fuq persuni
ta’ bejn i1-50-59 sena li nghataw doza unika ta’ Prevenar 13.
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Tabella 7: OPA GMTs f’adulti ta’ bejn is-60-64 sena li nghataw Prevenar 13 jew il- vaé¢in
Polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti (PPSV23) u fadulti ta’ bejn il-50-59 sena li nghataw
Prevenar 13*°¢
Prevenar 13 | Prevenar 13 PPSV23 Prevenar 13 Prevenar 13 mqabbel
50-59 Sena | 60-64 Sena | 60-64 Sena 50-59 mqabbel ma’ ma’
N=350-384 | N=359-404 | N=367-402 60-64 Sena PPSV23,
60-64 Sena
Serotip GMT GMT GMT GMR (95% CI) GMR (95% CI)
1 200 146 104 1.4 (1.08, 1.73) 1.4 (1.10, 1.78)
3 91 93 85 1.0 (0.81, 1.19) 1.1 (0.90, 1.32)
4 2833 2062 1295 1.4 (1.07, 1.77) 1.6 (1.19,2.13)
5 269 199 162 1.4 (1.01, 1.80) 1.2 (0.93, 1.62)
6AT 4328 2593 213 1.7 (1.30, 2.15) 12.1 (8.63, 17.08)
6B 3212 1984 788 1.6 (1.24,2.12) 2.5 (1.82,3.48)
7F 1520 1120 405 1.4 (1.03,1.79) 2.8 (1.98, 3.87)
oV 1726 1164 407 1.5 (1.11, 1.98) 2.9 (2.00, 4.08)
14 957 612 692 1.6 (1.16,2.12) 0.9 (0.64, 1.21)
18C 1939 1726 925 1.1 (0.86, 1.47) 1.9 (1.39,2.51)
19A 956 682 352 1.4 (1.16, 1.69) 1.9 (1.56,2.41)
19F 599 517 539 1.2 (0.87, 1.54) 1.0 (0.72, 1.28)
23F 494 375 72 1.3 (0.94, 1.84) 52 (3.67,7.33)
®Nuqqas ta’ inferjorita kien definit bhala I-aktar limitu baxx tal-95% CI b’2-nahat ghal GMR li kien akbar
minn 0.5.
P Rispons akbar, statistikament sinifikanti kien definit bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat ghall-
GMR 1i kien akbar minn 1.
¢ Ghas-serotip 6AT, 1i huwa uniku ghal Prevenar 13, rispons akbar, statistikament sinifikanti kien definit
bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat ghall-GMR 1li kien akbar minn 2.

F’adulti li kellhom bejn is-60-64 sena, -OPA GMTs ghal Prevenar 13 kienu mhux inferjuri ghall-
OPA GMTs miksuba ghall-vac¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti ghat-tnax-il serotip in
komuni ghaz-zewg vaccini. Ghal 9 serotipi, it-titers OPA intwerew li kienu akbar, statistikament
sinifikanti f"dawk li r¢evew Prevenar 13.

Fl-adulti i kellhom bejn il-50-59 sena, 1-OPA GMTs ghat-13-il serotip kollha fi Prevenar 13 kienu
non-inferjuri ghar-reazzjonijiet ghal Prevenar 13 fl-adulti li kellhom bejn is-60-64 sena. Ghal

9 serotipi, ir-reazzjonijiet immuni kienu relatati mal-eta, bl-adulti fil-grupp ta’ eta ta’ bejn il-50-
59 sena juru rispons akbar, statistikament sinifikanti mill-adulti li kellhom bejn is-60-64 sena.

Fl-adulti kollha > 50 sena li réevew doza unika ta’ Prevenar 13, it-titers OPA ghas-serotip 6A kienu
oghla b’mod sinifikanti milli fl-adulti > 60 sena li r¢evew doza unika tal-vac¢in polisakkaride
pnewmokokkali ta’ 23-valenti.

Sena wara l-va¢¢inazzjoni bi Prevenar 13 it-titers OPA kienu naqsu meta mqgabbla ma’ xahar wara I-
vac¢inazzjoni, madankollu, it-fifers OPA ghas-serotipi kollha baqghu oghla mill-livelli fil-linja bazi:

Livelli OPA Livelli OPA GMT sena wara
GMT fil-linja Prevenar 13
bazi

Adulti ta’ bejn i1-50-59 sena i ma kienux
pre¢edentement ivvacc¢inati bil-va¢¢in 5sad45 20 sa 1234
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti
Adulti ta’ bejn is-60-64 sena li ma kienux
precedentement ivvaccinati bil-vaccin 5sa37 19 sa 733
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti
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Tabella 8 turi OPA GMTs xahar wara doza wahda ta’ Prevenar 13 fpersuni li kellhom 18-49 sena
meta mqgabbla ma’ dawk li kellhom 60-64 sena.

Tabella 8: OPA GMTs f’adulti li kellhom 18-49 sena u 60-64 sena li nghataw Prevenar 13*°

18-49 Sena
18-49 Sena 60-64 SenaN=359- Relattiv ghal
N=836-866 404 60-64 Sena
Serotip GMT® GMT® GMR (95% CI)

1 353 146 2.4 (2.03,2.87)
3 91 93 1.0 (0.84, 1.13)
4 4747 2062 2.3 (1.92,2.76)
5 386 199 1.9 (1.55,2.42)
6A 5746 2593 2.2 (1.84,2.67)
6B 9813 1984 4.9 (4.13,5.93)
7F 3249 1120 2.9 (2.41, 3.49)
Y 3339 1164 2.9 (2.34, 3.52)
14 2983 612 4.9 (4.01, 5.93)
18C 3989 1726 23 (1.91,2.79)
19A 1580 682 2.3 (2.02, 2.66)
19F 1533 517 3.0 (2.44, 3.60)
23F 1570 375 4.2 (3.31,5.31)

*Non-inferjorita giet definita bhala 1-limitu t’isfel ta’ CI 95% b’zewg nahat ghal GMR kienet ikbar
minn 0.5.
° Rispons akbar b’mod statistikament sinifikanti gie definit bhala I-limitu t’isfel ta’ CI 95% b’zewg
nahat ghall-GMR kien ikbar minn 1.
¢Intervalli ta’ kunfidenza (Cls) ghall-proporzjon huma trasformazzjonijiet lura ta’ intervall ta’
kunfidenza bbazat fuq id-distribuzzjoni tal-Istudenti ghad-differenza medja tal-logaritmi tal-kejl.

F’adulti li kellhom 18-49 sena, OPA GMTs ghat-13-il serotip kollha fi Prevenar 13 kienu mhux
inferjuri ghar-risponsi ta’ Prevenar 13 f’adulti li kellhom 60-64 sena.

Sena wara t-tilqima bi Prevenar 13, OPA titers kienu naqsu meta mqabbla ma’ xahar wara t-tilgima,
madankollu OPA titers ghas-serotipi kollha baqghu oghla mil-livelli fil-linja bazi.

Livelli OPA GMT fil-linja Livelli OPA GMT sena wara
bazi Prevenar 13

Adulti li kellhom 18-49 sena li fil-
passat ma gewx imlaggma 5sa 186 23 sa 2948
b’tilgima tal-polysaccharide

pnewmokokkali ta’ 23 valent

Adulti li precedentement tlaggmu bil-vaccin polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

Ir-rispons immuni ghal Prevenar 13 u ghall-vac¢¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti kien
imqabbel fi prova ras imb’ras f’adulti 1i kellhom > 70 sena, li kienu r¢evew doza unika tal-vac¢in
polisakkaride pnewmokokkali mill-inqas 5 snin qabel il-va¢¢inazzjoni taht studju.

It-Tabella 9 tqabbel 1-OPA GMTs, xahar wara d-doza, f’adulti vvacc¢inati bil-polisakkaride

pnewmokokkali li kellhom > 70 sena mghotija jew doza unika ta’ jew Prevenar 13 jew il-vaccin
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti.
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Tabella 9 - OPA GMTs f’adulti vvaééinati bil-polisakkaride pnewmokokkali li kellhom
=70 sena li nghataw jew Prevenar 13 jew il-vac¢¢in polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti

(PPSV23)2be
Prevenar 13 PPSV23 OPA GMT ta’ Prevenar

N=400-426 N=395-445 meta mqabbla ma’ PPSV23

Serotype OPA GMT OPA GMT GMR (95% CI)
1 81 55 1.5 (1.17, 1.88)
3 55 49 1.1 (0.91, 1.35)
4 545 203 2.7 (1.93,3.74)
5 72 36 2.0 (1.55,2.63)
6A" 903 94 9.6 (7.00, 13.26)
6B 1261 417 3.0 (2.21,4.13)
7F 245 160 1.5 (1.07, 2.18)
A% 181 90 2.0 (1.36, 2.97)
14 280 285 1.0 (0.73, 1.33)
18C 907 481 1.9 (1.42,2.50)
19A 354 200 1.8 (1.43,2.20)
19F 333 214 1.6 (1.17, 2.06)
23F 158 43 3.7 (2.69, 5.09)

® Nuqgqas ta’ inferjorita gie definit bhala I-aktar limitu baxx tal-95% CI b’2-nahat ghal GMR i kien
akbar minn 0.5.

b Rispons akbar, statistikament sinifikanti kien definit bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat
ghall-GMR li kien akbar minn 1.

¢ Ghas-serotip 6AT, li huwa uniku ghal Prevenar 13, rispons akbar, statistikament sinifikanti kien
definit bhala l-aktar naha baxxa tal-95% CI b’2-nahat ghall-GMR li kien akbar minn 2.

Fl-adulti i tlaggmu bil-vac¢in polisakkaride pnewmokokkali mill-inqas 5 snin qabel l-istudju kliniku,
1-OPA GMTs ghal Prevenar 13 kienu non-inferjuri ghar-rispons ghall-vac¢in polisakkaride
pnewmokokkali ta’ 23-valenti ghat-12-il serotip in komuni. Barra minn hekk, {’dan l-istudju intwerew
OPA GMTs oghla, statistikament sinifikanti ghal 10 mit-12 is-serotipi in komuni. Ir-rispons immuni
ghas-serotip 6A kien akbar, b’mod sinifikanti wara l-vac¢inazzjoni bi Prevenar 13 milli wara l-vac¢in
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti.

Sena wara t-tilqim bi Prevenar 13 f’adulti li kellhom 1 fuq minn 70 sena li tlaggmu bil-vac¢¢in
polisakkaride pnewmokokkali ta’ 23-valenti, mill-anqas 5 snin gabel l-istudju, it-titers OPA kienu
nagsu meta mqabbla ma’ xahar wara 1-va¢¢inazzjoni, madankollu, it-ziters OPA ghas-serotipi kollha
baqghu oghla mill-livelli fil-linja bazi:

Livelli OPA GMT fil- Livelli OPA GMT
linja bazi sena wara Prevenar 13
Adulti 1i kellhom > 70 sena vvac¢inati bil-
vac¢in polysaccharide pnewmokokkali 23- 9sa 122 18 sa 381
valent mill-anqas 5 snin gabel

Risponsi immuni f"Popolazzjonijiet Specjali

Individwi bil-kundizzjonijiet deskritti hawn taht ghandhom riskju ikbar ta’ mard pnewmokokkali. Ir-
rilevanza klinika tal-livelli ta’ antikorpi kkawzati minn Prevenar 13 f"dawn il-popolazzjonijiet specjali
mhijiex maghrufa.

Marda tac-celluli sickle

Studju open label, b’fergha wahda fi Franza, 1-Italja, ir-Renju Unit, 1-Istati Uniti, il-Libanu, 1-Egittu u
s-Sawdi Arabja, b’2 dozi ta' Prevenar 13 moghtija b'intervall ta’ 6 xhur bejniethom, twettaq fuq 158
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tifel/tifla u adolexxenti li kellhom minn >6 sa <18-il sena u li kellhom il-marda tas-sickle cell u li fil-
passat tlagqmu b’doza wahda jew aktar ta’ tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent mill-
inqas 6 xhur qabel ma gew registrati fl-istudju. Wara l-ewwel tilgima, Prevenar 13 ipproduca livelli ta’
antikorpi mkejla kemm minn [gG GMC:s kif ukoll minn OPA GMTs li kienu statistikament oghla
b’mod sinifikanti meta mqabbla mal-livelli ta’ qabel it-tilgima. Wara t-tieni doza, ir-risponsi immuni
kienu komparabbli ma’ dawk ta’ wara l-ewwel doza. Sena wara t-tieni doza, il-livelli ta’ antikorpi
mkejla kemm minn IgG GMCs kif ukoll minn OPA GMTs kienu oghla mil-livelli qabel l-ewwel doza
ta’ Prevenar 13, hlief ghall-IgG GMCs ghal serotipi 3 u 5 1i kienu numerikament simili.

Dejta addizzjonali dwar l-immunogenicita ta’ Prevenar (7-valent): tfal bil-marda tac-celluli sickle

L-immunogenicita ta’ Prevenar giet investigata fi studju open-label, multicentriku, li sar fuq 49 tarbija
bil-marda ta¢-celluli sickle. It-tfal gew imlagqma bi Prevenar (3 dozi b’intervall ta’ xahar bejniethom
mill-eta xahrejn), u 46 minn dawn it-tfal ircivew ukoll tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23
valent fl-eta ta’ 15-18-il xahar. Wara t-tilgima primarja, 95.6% tal-individwi kellhom livelli ta’
antikorpi ta’ mill-inqas 0.35 pg/ml ghas-seba’ serotipi kollha li jinsabu fi Prevenar. Zieda sinifikanti
giet osservata fil-koncentrazzjonijiet ta’ antikorpi kontra s-seba’ serotipi wara t-tilqgima bil-
polysaccharide, u dan jissuggerixxi li l-memorja immunologika kienet stabbilita sew.

Infezzjoni blI-HIV
Tfal u adulti li ma tlaggmux fil-passat b’tilgima pnewnokokkali

Tfal u adulti infettati bl-HIV b’CD4 ta’ > 200 b’¢elluli/uL (medja 717.0 b’¢elluli/uL), ammont virali
ta’ < 50,000 kopji/mL (medja ta’ 2090.0 kopja/mL), li ma kellhomx mard attiv relatat mal-AIDS u li
fil-passat ma tlaggmux b’tilgima pnewmokokkali, ir¢ivew 3 dozi ta’ Prevenar 13. B’konformita mar-
rakkomandazzjonijiet generali, doza wahda ta’ tilgima polysaccharide pnewmokokkali nghatat
sussegwentement. It-tilqim inghata f’intervalli ta’ xahar. Ir-risponsi immuni gew evalwati £°259-270
individwu li setghu jigu evalwati madwar xahar wara kull doza tat-tilqgima. Wara l-ewwel doza,
Prevenar 13 ikkawza livelli ta’ antikorpi, imkejla kemm minn IgG GMC:s kif ukoll minn OPA GMTs
li kienu oghla b’mod statistikament sinifikanti meta mgabbla mal-livelli gabel it-tilgima. Wara t-tieni u
t-tielet doza ta’ Prevenar 13, ir-risponsi immuni kienu simili jew oghla minn dawk wara l-ewwel doza.

Adulti li tlaggmu fil-passat b 'tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent

Adulti infettati bl-HIV 1i kellhom >18-il sena b’CD4 >200 ¢ellula/pL (medja ta’ 609.1 ¢ellula/puL) u
ammont virali ta’ <50,000 kopja/ml (medja ta’ 330.6 kopja/mL), li ma kellhomx mard attiv asso¢jat
mal-AIDS u li fil-passat inghataw tilgima polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent mill-inqas 6
xhur qabel ma gew registrati fl-istudju, ir¢ivew 3 dozi ta' Prevenar 13, fir-registrazzjoni, 6 xhur, u 12-il
xahar wara l-ewwel doza ta’ Prevenar 13. Risponsi immuni gew evalwati £231-255 individwu li
setghu jigu evalwati madwar xahar wara kull doza ta’ Prevenar 13. Wara l-ewwel doza, Prevenar 13
ipproduca livelli ta’ antikorpi mkejla kemm minn IgG GMCs kif ukoll minn OPA GMTs li kienu
statistikament oghla b’mod sinifikanti meta mqabbla mal-livelli ta’ qabel it-tilgima. Wara t-tieni doza
u t-tielet doza ta’ Prevenar 13, ir-risponsi immuni kienu komparabbli jew oghla minn dawk ta’ wara I-
ewwel doza. Individwi li fil-passat ir¢ivew zewg dozi jew aktar tat-tilqima polysaccharide
pnewmokokkali ta’ 23 valent urew rispons immuni simili meta mqabbla ma’ individwi li r¢ivew doza
wahda fil-passat.

Trapjant tac-cellola staminali ematopojetiku

Tfal u adulti bi trapjant ta¢-cellola staminali ematopojetiku (HSCT) allogeneiku li kellhom > sentejn bi
tnaqqis ematologiku komplet tal-marda sottostanti jew bi tnaqqis parzjali tajjeb hafna fil-kaz ta’
limfoma u majeloma, ir¢ivew tliet dozi ta’ Prevenar 13 b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. L-
ewwel doza nghatat minn 3 sa 6 xhur wara HSCT. Ir-raba’ doza (booster) ta’ Prevenar 13 inghatat 6
xhur wara t-ticlet doza. B’konformita mar-rakkomandazzjonijiet generali, doza wahda ta’ tilgima
polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23 valent inghatat xahar wara r-raba’ doza ta’ Prevenar 13. Ir-
risponsi immuni kif imkejla minn IgG GMCs gew evalwati £*168-211-il individwu li setghu jigu
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evalwati madwar xahar wara t-tilqima. Prevenar 13 ikkawza Zieda fil-livelli ta’ antikorpi wara kull
doza ta’ Prevenar 13. Risponsi immuni wara r-raba’ doza ta’ Prevenar 13 zdiedu b’mod sinifikanti
ghas-serotipi kollha meta mqabbla ma’ wara t-tielet doza. Titers funzjonali tal-antikorpi (titers OPA)
ma tkejlux f’dan l-istudju.

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Mhux applikabbli.

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Taghrif mhux kliniku ibbazat fuq studji konvenzjonali ta’ sigurta farmakologika, effett tossiku minn
dozi ripetuti, effett tossiku fuq il-geni, riskju ta’ kancer, effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva u I-
izvilupp, ma juri I-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ eccipjenti

Sodium chloride

Succinic acid

Polysorbate 80

2-phenoxyethanol

[Ima ghall-injezzjonijiet

Ghal adjuvant, ara sezzjoni 2.

6.2 Inkompatibilitajiet

Fin-nuqqas ta’ studji ta’ kompatibbilta, dan il-prodott medi¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti
medic¢inali ohrajn.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali
3 snin
Wara l-ewwel uzu:

Ladarba jinfetah, il-prodott jista’ jinhazen ghal massimu ta’ 28 jum f’temperatura ta’ 2-8 °C. Il-hin u 1-
kondizzjonijiet ta’ hazna waqt l-uzu huma r-responsabbilita tal-utent.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fi frigg (2°C — 8°C). Taghmlux fil-friza.

Ghall-kondizzjonijiet ta’ hazna wara l-ewwel ftuh tal-prodott medic¢inali, ara sezzjoni 6.3.

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

2 ml (4 x dozi ta’ 0.5 ml) ta’ suspensjoni ghall-injezzjoni f’kunjett (hgieg tat-Tip I) b’tapp tal-lastku

griz tal-chlorobutyl minghajr latex u ssigillat b’sigill flip-off tal-aluminju u ghatu flip-off tal-
polypropylene.

Dagsijiet tal-pakkett ta’ 1, 5, 10, 25 u 50.
Jista’ jkun i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
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6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

Meta jinhazen, jista’ jigi osservat depozitu abjad fil-qiegh b’saff likwidu ¢ar fil-wi¢c. Dan ma
jikkostitwixxix sinjal ta’ deterjorament.

It-tilgima ghandha tithawwad tajjeb biex tinkiseb suspensjoni bajda omogenja u ghandha tigi
ezaminata vizwalment ghal kwalunkwe frak u/jew varjazzjoni fid-dehra fizika, qabel ma tinghata.
Tuzahiex jekk il-kontenut ma jkunx hekk.

L-ebda htigijiet specjali ghar-rimi.

Kull fdal tal-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

[I-Belgju

8. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/09/590/012

EU/1/09/590/013

EU/1/09/590/014

EU/1/09/590/015

EU/1/09/590/016

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 09 ta' Dicembru 2009

Data tal-ahhar tigdid: 18 ta’ Settembru 2014

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medic¢inali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medic¢ini http://www.ema.europa.eu.
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ANNESS 1T

MANIFATTURI TAS-SUSTANZI BIJOLOGICI ATTIVI U
MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONI RIGWARD IL-
PROVVISTA U L-UZU

KONDIZZJONIJIET OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ

KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJONUJIET FIR-RIGWARD
TAL-UZU SIGUR U EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A.  MANIFATTURI TAS-SUSTANZI BLJ OLOGICI ATTIVI U MANIFATTUR
RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur(i) tas-sustanza bijologika attiva

Wyeth BioPharma Division of Wyeth Pharmaceuticals LLC
One Burtt Road

Andover, MA 01810

Stati Uniti tal-Amerika

Pfizer Ireland Pharmaceuticals
Grange Castle Business Park
Clondalkin

Dublin 22

L-Irlanda

Wyeth Pharmaceutical, Division of Wyeth Holdings LLC
4300 Oak Park

Sanford, NC 27330

Stati Uniti tal-Amerika

Isem u indirizz tal-manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott

Pfizer Manufacturing Belgium NV
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands
[1-Belgju

B.  KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONUJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
UzZU

Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat-tabib.

. Hrug tal-lott uffi¢jali

Skont 1-Artiklu 114 tad-Direttiva 2001/83/KE, il-hrug tal-lott uffi¢jali ghandu jsir minn laboratorju tal-

istat jew laboratorju ichor li jigi maghzul ghal dak il-ghan.

C. KONDIZZJONUIET OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

° Rapporti perjodi¢i aggornati dwar is-sigurta (PSURs)

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medic¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati

ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont 1-Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u u
kwalunkwe aggornament sussegwenti ppubblikat fuq il-portal web Ewropew tal-medicini.

D. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJ ONIJIET RIGWARD L-UZU SIGUR U
EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI

. Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq -(MAH) ghandu jwettaq l-attivitajiet u l-interventi

mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP maqbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-

awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti maqbul tal-RMP.
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RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:
. Meta l1-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini titlob din l-informazzjoni;
. Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal

informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefi¢¢juu r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).

85



ANNESS III

TIKKETTAR U FULJETT TA’ TAGHRIF
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A. TIKKETTAR
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA
KAXXA TA’ BARRA

Pakkett b’1, b°10 u b’50 siringa mimlija ghal-lest, bil-labra jew minghajrha — BIL-KAXXA
BLU

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni
tilgima ta’ konjugat (13-valent, adsorbit) ta’ polysaccharide pnewmokokkali

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA()

Doza wahda (0.5 ml) fiha 2.2 pg ta’ polysaccharide ghas-serotipi 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A,
19F, 23F u 4.4 pg ghas-serotip 6B konjugat mal-proteina carrier CRM 97 adsorbit fuq aluminium
phosphate. Doza wahda (0.5 ml) fiha 0.125 mg aluminium.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sodium chloride, succinic acid, polysorbate 80 u ilma ghall-injezzjonijiet

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Suspensjoni ghall-injezzjoni

Siringa wahda mimlija ghal-lest b’doza wahda (0.5 ml) b’labra separata
Siringa wahda mimlija ghal-lest b’doza wahda (0.5 ml) minghajr labra
10 siringi mimlijin ghal-lest b’doza wahda (0.5 ml) b’labar separati

10 siringi mimlijin ghal-lest b’doza wahda (0.5 ml) minghajr labra

50 siringa mimlijin ghal-lest b’doza wahda (0.5 ml) b’labar separati

50 siringa mimlijin ghal-lest b’doza wahda (0.5 ml) minghajr labra

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-muskoli.
Hawwad tajjeb qabel 1-uzu.
Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
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8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg.

Taghmlux fil-friza.

Prevenar 13 huwa stabbli f'temperaturi sa 25°C ghal erbat ijiem. Fi tmiem dan il-perjodu, Prevenar 13
ghandu jintuza jew jintrema.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

[I-Belgju

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/09/590/002 — pakkett b’wiehed b’labra separata
EU/1/09/590/001 — pakkett b’wiehed minghajr labra
EU/1/09/590/004 — pakkett b’10 b’labar separati
EU/1/09/590/003 — pakkett b’10 minghajr labra
EU/1/09/590/006 — pakkett b’50 b’labar separati
EU/1/09/590/005 — pakkett b’50 minghajr labra

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

| 15. ISTRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[1-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata
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17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

| 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Siringa mimlija ghal-lest

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni
M

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Hawwad tajjeb gabel 1-uzu.

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

| 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

Doza 1 (0.5 ml)

| 6. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA
KAXXA TA’ BARRA

1, 5,10, 25, 50 kunjett ta’ doza wahda

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni f’kunjett ta’ doza wahda
tilgima ta’ konjugat (13-valenti, adsorbit) ta’ polysaccharide pnewmokokkali

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA()

Doza wahda (0.5 ml) fiha 2.2 pg ta’ polysaccharide ghas-serotipi 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A,
19F, 23F u 4.4 ng ghas-serotip 6B konjugat mal-proteina carrier CRM 97 adsorbit fuq aluminium
phosphate. Doza wahda (0.5 ml) fiha 0.125 mg aluminium.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sodium chloride, succinic acid, polysorbate 80 u ilma ghall-injezzjonijiet

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Suspensjoni ghall-injezzjoni

1 kunjett b’doza wahda (0.5 ml)

5 kunjetti b’doza wahda (0.5 ml)
10 kunjetti b’doza wahda (0.5 ml)
25 kunjett b’doza wahda (0.5 ml)
50 kunjett b’doza wahda (0.5 ml)

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-muskoli.
Hawwad tajjeb qabel 1-uzu.
Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8.  DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg.
Taghmlux fil-friza.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

[1-Belgju

12. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/09/590/007 — pakkett ta’ 1 kunjett
EU/1/09/590/008 — pakkett ta’ 5 kunjetti
EU/1/09/590/009 — pakkett ta’ 10 kunjetti
EU/1/09/590/010 — pakkett ta’ 25 kunjett
EU/1/09/590/011 — pakkett ta’ 50 kunjett

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

I1-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.
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18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Tikketta tal-Kunjett ta’ Doza Wahda

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni f’kunjett ta’ doza wahda
M

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Hawwad tajjeb gabel 1-uzu.

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

| 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

Doza 1 (0.5 ml)

| 6. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA
KAXXA TA’ BARRA

1, 5,10, 25, 50 kontenitur b’hafna dozi

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni f’kontenitur b’hafna dozi
tilgima ta’ konjugat (13-valenti, adsorbit) ta’ polysaccharide Pnewmokokkali

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Doza wahda (0.5 ml) fiha 2.2 pg ta’ polysaccharide ghas-serotipi 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A,
19F, 23F u 4.4 ng ghas-serotip 6B konjugat mal-proteina carrier CRM 97 adsorbit fuq aluminium
phosphate. Doza wahda (0.5 ml) fiha 0.125 mg aluminium.

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Sodium chloride, succinic acid, polysorbate 80, 2-phenoxyethanol u ilma ghall-injezzjonijiet

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Suspensjoni ghall-injezzjoni f'kontenitur b’hafna dozi

1 kontenitur b’hafna dozi (4 x dozi ta’ 0.5 ml)

5 kontenituri b hafna dozi (4 x dozi ta’ 0.5 ml ghal kull kontenitur)
10 kontenituri b’hafna dozi (4 x dozi ta’ 0.5 ml ghal kull kontenitur)
25 kontenitur b’hafna dozi (4 x dozi ta’ 0.5 ml ghal kull kontenitur)
50 kontenitur b’hafna dozi (4 x dozi ta’ 0.5 ml ghal kull kontenitur)

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-muskoli.
Hawwad tajjeb qabel 1-uzu.
Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8.  DATA TA’ SKADENZA

JIS
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg.
Taghmlux fil-friza.
Wara lI-ewwel uzu, il-prodott jista’ jinhazen fi frigg ghal massimu ta’ 28 jum.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

[I-Belgju

12. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/09/590/012 — pakkett ta’ 1 kontenitur b’hafna dozi
EU/1/09/590/013 — pakkett ta’ 5 kontenituri b’hafna dozi
EU/1/09/590/014 — pakkett ta’ 10 kontenituri b’hafna dozi
EU/1/09/590/015 — pakkett ta’ 25 kontenitur b’hafna dozi
EU/1/09/590/016 — pakkett ta’ 50 kontenitur b hafna dozi

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

| 15. ISTRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[1-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata

17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.
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18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Tikketta tal-Kontenitur b’Hafna Dozi

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni f’kontenitur b’hafna dozi
M

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Hawwad tajjeb gabel 1-uzu.

3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

4 x dozita’ 0.5 ml

6. OHRAJN
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni
tilgima ta’ konjugat (13 valent, adsorbit) ta’ polysaccharide pnewmokokkali

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel inti jew ibnek/bintek tinghataw din it-tilqgima peress li fih
informazzjoni importanti ghalik.

- Zomm dan fuljett. Jista’ jkollok bZzonn terga’ taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Din it-tilqima giet moghtija lilek jew lil ibnek/bintek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni
ohra.

- Jekk int jew ibnek/bintek ikollokhom xi effetti sekondarji kellem lit-tabib, jew lill-ispizjar jew 1-
infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju possibbli li m’huwiex elenkat f’dan il-
fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu Prevenar 13 u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tir¢ievi Prevenar 13
Kif ghandek tinghata Prevenar 13

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Prevenar 13

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

ANl o e

1. X’inhu Prevenar 13 u ghalxiex jintuza
Prevenar 13 hu vacc¢in pnewmokokkali moghti lil:

. tfal li ghandhom minn 6 gimghat sa 17-il sena biex jghin biex jipprotegi kontra mard bhal:
meningite (infjammazzjoni madwar il-mohh), sepsis jew batteremija (batterji fic-Cirkolazzjoni
tad-demm), pnewmonja (infezzjoni fil-pulmun) u infezzjonijiet fil-widnejn

. adulti li ghandhom minn 18-il sena 'l fuq biex jghin fil-prevenzjoni ta’ mard bhal: pnewmonja
(infezzjoni tal-pulmun), sepsis jew batteremija (batterji fil-fluss tad-demm) u meningite
(infjammazzjoni madwar il-mohh),

ikkawzata minn 13-l tip tal-batterju Streptococcus pneumoniae.

Prevenar 13, jipprovdi protezzjoni kontra 13-il tip ta’ batterji Streptococcus pneumoniae, u
jissostitwixxi Prevenar, li kien jipprovdi protezzjoni kontra 7 tipi.

It-tilgima tahdem billi tghin lill-gisem biex jipproduci l-antikorpi tieghu stess, li jipprotegu lil
ibnek/bintek kontra dan il-mard.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tir¢ievi Prevenar 13

Prevenar 13 m’ghandux jinghata

. jekk inti jew ibnek/bintek allergici ghas-sustanzi attivi jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-
medic¢ina (elenkati f’sezzjoni 6) jew ghal xi tilqima ohra li jkun fiha t-toxoid tad-difterite.

. jekk inti jew ibnek/bintek ghandkom infezzjoni severa b’deni gholi (iktar minn 38°C). Jekk dan
japplika ghalik jew ghal ibnek/bintek allura t-tilgima ser tigi posposta sakemm inti jew
ibnek/bintek tkunu qed ihossukom ahjar. Infezzjoni zghira, bhal rih, m’ghandhiex tkun
problema. Madankollu, 1-ewwel ghandek tellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek.
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Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib, l-ispizjar jew l-infermier tieghek qabel it-tilgima it-tilqgima jekk inti jew ibnek/bintek:

. ghandkom problemi medi¢i jew kellhom problemi medic¢i fil-passat, wara kwalunkwe doza ta’
Prevenar jew Prevenar 13 bhal reazzjoni allergika jew problemi biex tiehu n-nifs.

. ghandkom kwalunkwe problemi ta’ fsada jew jitbenglu fa¢ilment.

. ghandkom sistema immuni dghajfa (bhal perezempju minhabba infezzjoni bl-HIV), huma
jistghu ma jiksbux il-benefi¢¢ju shih minn Prevenar 13.

. kellkom acc¢essjonijiet, ghax il-medi¢ini li jbaxxu d-deni jista’ jkollhom bzonn li jittiechdu qabel

ma jinghata Prevenar 13. Jekk it-tifel/tifla tieghek ma jirrispondux jew ikollhom aééessjonijiet
(puplesiji) wara t-tilgima, jekk joghgbok ikkuntattja lit-tabib tieghek immedjatament. Ara wkoll
sezzjoni 4.
Kellem lit-tabib, spizjar jew infermier tieghek qabel it-tilgima jekk it-tarbija tieghek tkun twieldet
hafna qabel iz-zmien (wara li jkunu ghaddew 28 gimgha ta’ tqala jew qabel), ghax intervalli itwal min-
normal bejn nifs u iehor jistghu jsehhu ghal 2-3 ijiem wara t-tilqima. Ara wkoll sezzjoni 4.
Bhal ma jigri bi kwalunkwe tilqgima, Prevenar 13 jista’ ma jipprotegix lill-persuni kollha li jitlaggmu.
Prevenar 13 ser jipprotegi biss kontra infezzjonijiet tal-widnejn fit-tfal ikkawzati mit-tipi ta’
Streptococcus pneumoniae 1i ghalihom it-tilgima giet zviluppata. Mhux ser jipprotegi kontra
organizmi infettivi ohrajn li jistghu jikkawzaw infezzjonijiet tal-widnejn.
Medi¢ini/tilqim iehor u Prevenar 13:
It-tabib tieghek jista’ jitolbok biex taghti lit-tifel/tifla tieghek paracetamol jew medic¢ini ohrajn li
jnaqqsu d-deni qabel ma jinghata Prevenar 13. Dan ser jghin biex inaqqas xi ftit mill-effetti sekondarji
ta’ Prevenar 13.
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk inti jew ibnek/bintek geghdin tiehdu, hadtu
dan l-ahhar jew tistghu tiehdu xi medic¢ini ohra, jew jekk dan l-ahhar ircevejtu kwalunkwe tilqima
ohra.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila jew qed tredda’, tahseb li tista tkun tqila jew qed tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek gabel tichu din il-medicina.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Prevenar 13 m’ghandu I-ebda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni. Madankollu, xi whud mill-effetti msemmijin fis-sezzjoni 4 “Effetti sekondarji possibbli”
jistghu temporanjament jaffettwaw il-hila biex issuq u thaddem magni.

Prevenar 13 fih sodium

Dan il-prodott medic¢inali fih inqas minn 1 mmol sodium (23 mg) kull doza, jigifieri huwa
essenzjalment 'hieles mis-sodju'.

3. Kif ghandek tinghata Prevenar 13

It-tabib jew l-infermier ser jinjettaw id-doza rakkomandata (0.5 ml) tat-tilqima fil-muskolu tad-driegh
jew tar-rigel tieghek jew ta’ ibnek/bintek.
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Trabi li jkollhom minn 6 gimghat sa 6 xhur

Normalment, ibnek/bintek ghandhom jir¢ievu kors inizjali ta’ tliet injezzjonijiet tat-tilgima segwita
minn doza booster.

L-ewwel injezzjoni tista’ tinghata mill-eta ta’ 6 gimghat.

Kull injezzjoni ser tinghata wara intervall ta’ mill-inqas xahar.

Ir-raba’ injezzjoni (booster) ser tinghata bejn l-eta ta’ 11 u 15-il xahar.
Inti ser tigi avzat/a meta ibnek/bintek ikun imisshom I-injezzjoni li jmiss.

Skont rakkomandazzjonijiet ufficjali f*pajjizek, tista’ tintuza skeda alternattiva mill-fornitur tal-kura
tas-sahha tieghek. Jekk joghgbok stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek ghal aktar
informazzjoni.

Trabi prematuri
It-tarbija tieghek se tir¢ievi kors inizjali ta’ tliet injezzjonijiet. L-ewwel injezzjoni tista’ tinghata sa
mill-eta ta’ sitt gimghat b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. Bejn l-eta ta’ bejn 11 u 15-il

xahar, it-tarbija tieghek se tir¢ievi r-raba’ injezzjoni (booster).

Trabi, tfal zghar u adoloxxenti mhux imlaggma li ghandhom aktar minn 7 xhur

Trabi li ghandhom minn 7 xhur sa 11-il xahar ghandhom jir¢ievu Zewg injezzjonijiet. Kull injezzjoni
ser tinghata wara intervall ta’ mill-ingas xahar. It-tielet injezzjoni ser tinghata fit-tieni sena tal-hajja.

Tfal zghar li ghandhom minn 12 sa 23 xahar ghandhom jir¢ievu zewg injezzjonijiet. Kull injezzjoni
ser tinghata wara intervall ta’ mill-inqas xahrejn.

Tfal zghar li ghandhom minn sentejn sa 17-il sena ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda.

Trabi, tfal u adolexxenti li gabel kienu mlaggma bi Prevenar

Trabi u t-tfal li qabel kienu r¢ivew Prevenar jistghu jir¢ievu Prevenar 13 biex itemmu 1-kors ta’
injezzjonijiet.

Ghal tfal minn 1 sa 5 snin li fil-passat tlagqgmu bi Prevenar, it-tabib jew infermier tieghek ser
jirrakkomandaw kemm injezzjonijiet ta’ Prevenar 13 huma mehtiega.

Tfal u adoloxxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda

Hu importanti li ssegwi l-istruzzjonijiet tat-tabib, tal-ispizjar, jew tal-infermier sabiex ibnek/bintek
itemmu I-Kors tal-injezzjonijiet.

Jekk tinsa tmur fiz-zmien skedat, staqsi lit-tabib, lill-ispizjar, jew lill-infermier ghal parir.
Adulti

L-adulti ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda.

Ghid lit-tabib, spizjar jew infermier tieghek jekk inghatajt tilqgima pnewmokokkali qabel.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar, jew lill-
infermier tieghek.

Popolazzjonijiet Specjali

Individwi li huma kkunsidrati li huma f’riskju oghla ta’ infezzjoni pnewmokokkali (bhal dawk bil-
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marda tac-Celluli sickle jew infezzjoni bl-HIV), 1i jinkludu dawk li qabel gew imlaqqma bit-tilgima
polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valenti, jistghu jir¢ievu mill-inqas doza wahda ta’ Prevenar 13.

Individwi li jkollhom trapjant ta¢-¢elluli staminali li jiffurmaw id-demm jistghu jir¢ievu tliet
injezzjonijiet, bl-ewwel wahda li tinghata minn 3 sa 6 xhur wara t-trapjant u b’intervall ta’ mill-inqas
xahar bejn id-dozi. Ir-raba’ injezzjoni (booster) hi rakkomandata 6 xhur wara t-tielet injezzjoni.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

L-effetti sekondariji li gejjin jinkludu dawk li kienu rrappurtati bi Prevenar 13 fi trabi u tfal
(6 gimghat sa S snin ta' eta):

L-iktar effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’iktar minn doza wahda minn kull 10 dozi
tat-tilqgima) huma:

. Nuqgqas t’aptit

. Deni; irritabilita; ugigh, sensittivita, hmura, nefha, jew ebusija fis-sit tat-tilqima; nghas, irqad
bla kwiet
. Hmura, ebusija, netha fis-sit tat-tilqima ta’ 2.5 ¢m -7.0 ¢m (wara d-doza booster u fi tfal li

jkollhom aktar zmien [minn sentejn sa 5 snin])

Effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’mhux aktar minn doza 1 minn kull 10 dozi tat-
tilgima) huma:

Rimettar; dijarea

. Deni ta’ iktar minn 39°C; sensittivita fis-sit tat-tilqima li tinterferixxi mal-moviment, hmura,
ebusija, nefha fis-sit tat-tilgima ta' 2.5 ¢m - 7.0 ¢m (wara l-kors inizjali ta’ injezzjonijiet).

. Raxx

Effetti sekondarji mhux komuni (dawn jistghu jsehhu b’mhux aktar minn doza 1 minn kull 100 doza
tat-tilqgima) huma:

. Accessjonijiet (jew konvulzjonijiet), fosthom dawk ikkawzati minn deni gholi
. Horriqija (urtikarja jew raxx qisu tal-urtikarja)
. Hmura, netha jew ebusija fis-sit tat-tilqima ta’ iktar minn 7 ¢m; biki

Effetti sekondarji rari (dawn jistghu jsehhu b’mhux aktar minn doza 1 minn kull 1,000 doza tat-
tilgima) huma:

. Kollass jew stat jixbah lil xokk (episodju ipotoniku-iporisponsiv)
. Reazzjoni allergika (ta’ sensittivita eccessiva), li tinkludi netha fil-wic¢¢ u/jew fix-xufftejn,
diffikulta biex tiehu n-nifs

L-effetti sekondarji li gejjin jinkludu dawk irrapportati ghal Prevenar 13 fi tfal u adolexxenti
(6 snin sa 17-il sena):

L-aktar effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b'aktar minn doza 1 minn 10 tal-va¢¢in)
huma:

. Tnaqqis fl-aptit

. Irritabilita; ugigh, sensittivita, hmura, neftha jew ebusija fis-sit tat-tilqima; nghas; irqad bla
kwiet; sensittivita fis-sit tat-tilqgima li tinterferixxi mal-moviment
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Effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu f'mhux aktar minn doza 1 minn kull 10 tat-tilgima)
huma:

Ugigh ta' ras

Rimettar; dijarrea

Raxx; horriqija (urtikarja jew raxx simili ghal urtikarja)
Deni

Tfal u adolexxenti jew b’infezzjoni bl-HIV, bil-marda ta¢-celluli sickle jew bi trapjant tac-¢elluli
staminali li jiffurmaw id-demm, kellhom effetti sekondarji simili, madankollu I-frekwenzi tal-ugighat
ta’ ras, rimettar, dijarea, deni gheja u l-ugigh fil-gogi u wgigh fil-muskoli kienu komuni hafna.

Fi trabi li twieldu hafna qabel iz-zmien (fit-28 gimgha ta’ tqala jew gabel), jista’ jkun hemm perijodi
itwal bejn nifs u iechor minn dawk normali minn 2-3 ijiem wara t-tilqgima.

L-effetti sekondarji li gejjin jinkludu dawk irrapportati ghal Prevenar 13 fl-adulti:

L-aktar effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’aktar minn doza 1 minn kull 10 tal-vac¢in)
huma:

Tnaqqis fl-aptit; ugigh ta’ ras; dijarrea; rimettar (ghal dawk 1i ghandhom minn 18 sa 49 sena)

. Tertir ta’ bard; ghejja; raxx; ugigh, hmura, diffikulta biex tibla’ jew sensittivita fis-sit ta’ tilqim,
li tinterferixxi mal-moviment tad-driegh ugigh sever fis-sit tat-tilqgima ghal dawk li ghandhom
bejn 18 u 39 sena u limitazzjoni severa tal-movimenti tad-driegh ghal dawk li ghandhom minn
18 sa 39 sena)

. Aggravar jew ugigh gdid fil-gogi tieghek, aggravar jew ugigh gdid fil-muskoli tieghek

. Deni (ghal dawk li ghandhom minn 18 sa 29 sena)

Effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’sa doza 1 minn kull 10 tal-va¢¢in) huma:

. Rimettar (ghal dawk 1i ghandhom 50 sena u aktar); deni (ghal dawk li ghandhom 30 sena u
aktar)

Effetti sekondarji mhux komuni (dawn jistghu jsehhu b’sa doza 1 minn kull 100 tal-va¢¢in) huma:

Nawsea

. Reazzjoni allergika (ta’ sensittivita eccessiva), inkluz nefha fil-wic¢ u/jew xofftejn, diffikulta
fit-tehid tan-nifs

. Nodi jew glandoli tal-limfa minfuhin (limfadenopatija) qrib is-sit ta’ tilqim, bhal taht ir-rigel

Adulti b’infezzjoni bl-HIV kellhom effetti sekondarji simili, madankollu 1-frekwenzi kienu komuni
hafna ghad-deni, rimettar u komuni ghad-dardir.

Adulti bi trapjant ta¢-celluli staminali 1i jiffurmaw id-demm kellhom effetti sekondarji simili,
madankollu I-frekwenzi kienu komuni hatna ghad-deni u r-rimettar.

L-effetti sekondarji addizzjonali li gejjin kienu osservati bi Prevenar 13 fesperjenza ta’ wara t-
tqeghid fis-suq

. Reazzjoni allergika severa li tinkludi xokk (kollass kardjovaskulari); angjoedima (nefha fix-
xufftejn, fil-wice jew fil-gerzuma)
. Horriqija (urtikarja), hmura u irritazzjoni (dermatite) u hakk (prurite) fis-sit tat-tilqgima; fwawar
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. Tkabbir fl-ghoqod jew fil-glandoli tal-limfa (limfadenopatija) qrib is-sit tat-tilgima, bhal taht id-
driegh jew fl-irqiq ta’ bejn il-koxxa u z-zaqq

. Raxx 1i jikkawza tbajja’ homor bil-hakk (eritema multiforme)

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk inti jew ibnek/bintek ikollkom xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier

tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta

effetti sekondarji direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendici V.

Billi tirrapporta l-effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta

ta’ din il-medicina.

5. Kif tahzen Prevenar 13

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna u t-tikketta. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fi frigg (2°C — 8°C).

Taghmlux fil-friza.

Prevenar 13 huwa stabbli f'temperaturi sa 25°C ghal erbat ijiem. Fi tmiem dan il-perjodu, Prevenar 13
ghandu jintuza jew jintrema. Dawn id-dettalji huma intenzjonati sabiex jiggwidaw lill-professjonisti
tal-kura tas-sahha fil-kaz li din it-temperatura tinqabez temporanjament.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Staqsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X fih Prevenar 13

L-ec¢cipjenti huma konjugati ta’ polysaccharide CRM 7 1i jikkonsistu minn.:

. 2.2 ng ta’ polysaccharide ghas-serotipi 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F u 23F

. 4.4 pg ta’ polysaccharide ghas-serotip 6B

Doza 1 (0.5 ml) fiha madwar 32 pg proteina carrier CRM 97, adsorbita fuq aluminium phosphate
(0.125 mg ta’ aluminju).

Is-sustanzi l-ohra huma sodium chloride, succinic acid, polysorbate 80 u ilma ghall-injezzjonijiet.
Kif jidher Prevenar 13 u l-kontenut tal-pakkett
It-tilgima hi suspensjoni bajda ghall-injezzjoni, ipprovduta f’siringa mimlija ghal-lest li jkun fiha doza

wahda (0.5 ml). Dagsijiet tal-pakkett huma pakketti b’1, b’10 u b’50, bil-labra jew minghajrha. Jista’
jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
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Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis- Manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott:

Suq: Pfizer Manufacturing Belgium NV
Pfizer Europe MA EEIG Rijksweg 12

Boulevard de la Plaine 17 2870 Puurs-Sint-Amands

1050 Bruxelles [1-Belgju

[I-Belgju

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien
Luxembourg/Luxemburg
Pfizer NV/SA

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bbarapus

[aiizep Jlrokcembypr CAPJI, Kiion
boarapus

Ten: +359 2 970 4333

Ceska Republika
Pfizer, spol. s r.0.
Tel: +420 283 004 111

Danmark
Pfizer ApS
TIf: + 45 44 201 100

Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

EArGoa
Pfizer EAAGG A.E.
TnA.: +30 210 6785 800

Espaiia
Pfizer, S.L.
Télf:+34914909900

France
Pfizer
Tél +33 1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Lietuva

Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje

Tel. +370 52 51 4000

Magyarorszag
Pfizer Kft
Tel: +36 1 488 3700

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: + 35621 344610

Nederland
Pfizer BV
Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija
Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja

farmacevtske dejavnosti, Ljubljana
Tel.: + 386 (0) 1 52 11 400
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Ireland Slovenska republika

Pfizer Healthcare Ireland Pfizer Luxembourg SARL,
Tel: 1800 633 363 (toll free) organizacna zlozka

+44 (0)1304 616161 Tel: +421 2 3355 5500
island Suomi/Finland

Icepharma hf Pfizer Oy

Simi: + 354 540 8000 Puh/Tel: +358 (0)9 430 040
Italia Sverige

Pfizer S.r.l. Pfizer AB

Tel: +39 06 33 18 21 Tel: +46 (0)8 550 520 00
Kvmpog United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer EAAGG A.E. (Cyprus Branch) Pfizer Limited

TnA: +357 22 817690 Tel: +44 (0) 1304 616161
Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel.: + 371 670 35 775

Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medic¢ini http://www.ema.europa.eu.

It-taghrif li jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti fil-qasam mediku:

Meta jinhazen, jista’ jigi osservat depozitu abjad fil-qiegh b’saff likwidu ¢ar fil-wi¢c. Dan ma
jikkostitwixxix sinjal ta’ deterjorament.

EZzamina il-likwidu vizwalment ghal kwalunkwe frak u/jew dehra fizika mhux normali; tuzahx jekk
issib 1-wahda jew l-ohra.

Qabel tnehhi I-arja minn gos-siringa, hawwad tajjeb biex tikseb suspensjoni omogenja bajda.

Aghti d-doza kollha.
Prevenar 13 qieghed ghal uzu ghal gol-muskoli biss. Tinjettax gol-vini jew gol-arterji.

Prevenar 13 m’ghandux jithallat ma’ kwalunkwe tilqim iehor fl-istess siringa.

Prevenar 13 jista’ jinghata fl-istess hin ma’ tilqim iehor li jinghata lit-tfal; f’dan il-kaz, ghandhom
jintuzaw siti differenti ta’ tilqim.

Prevenar 13 jista’ jinghata lil adulti li ghandhom 50 sena u iktar fl-istess hin mal-vac¢in inattivat
trivalenti jew kwadrivalenti tal-influwenza.

Kull fdal tal-prodott li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu jintrema kif
jitolbu I-ligijiet lokali.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni f’kunjett ta’ doza wahda
tilgima ta’ konjugat (13 valent, adsorbit) ta’ polysaccharide pnewmokokkali

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel inti jew ibnek/bintek tinghataw din it-tilqgima peress li fih
informazzjoni importanti ghalik.

- Zomm dan fuljett. Jista’ jkollok bZzonn terga’ taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Din it-tilqima giet moghtija lilek jew lil ibnek/bintek biss. M’ ghandekx tghaddiha lil persuni
ohra.

- Jekk int jew ibnek/bintek ikollokhom xi effetti sekondarji kellem lit-tabib, jew lill-ispizjar jew 1-
infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju possibbli li m’huwiex elenkat f’dan il-
fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu Prevenar 13 u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tir¢ievi Prevenar 13
Kif ghandek tinghata Prevenar 13

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Prevenar 13

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

ANl o e

1. X’inhu Prevenar 13 u ghalxiex jintuza
Prevenar 13 hu vacc¢in pnewmokokkali moghti lil:

. tfal li ghandhom minn 6 gimghat sa 17-il sena biex jghin biex jipprotegi kontra mard bhal:
meningite (infjammazzjoni madwar il-mohh), sepsis jew batteremija (batterji fic-Cirkolazzjoni
tad-demm), pnewmonja (infezzjoni fil-pulmun) u infezzjonijiet fil-widnejn

. adulti li ghandhom minn 18-il sena 'l fuq biex jghin fil-prevenzjoni ta’ mard bhal: pnewmonja
(infezzjoni tal-pulmun), sepsis jew batteremija (batterji fil-fluss tad-demm) u meningite
(infjammazzjoni madwar il-mohh),

ikkawzata minn 13-l tip tal-batterju Streptococcus pneumoniae.

Prevenar 13, jipprovdi protezzjoni kontra 13-il tip ta’ batterji Streptococcus pneumoniae, u
jissostitwixxi Prevenar, li kien jipprovdi protezzjoni kontra 7 tipi.

It-tilgima tahdem billi tghin lill-gisem biex jipproduci l-antikorpi tieghu stess, li jipprotegu lil
ibnek/bintek kontra dan il-mard.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tir¢ievi Prevenar 13

Prevenar 13 m’ghandux jinghata

. jekk inti jew ibnek/bintek allergici ghas-sustanzi attivi jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-
medic¢ina (elenkati f’sezzjoni 6) jew ghal xi tilqima ohra li jkun fiha t-toxoid tad-difterite.

. jekk inti jew ibnek/bintek ghandkom infezzjoni severa b’deni gholi (iktar minn 38°C). Jekk dan
japplika ghalik jew ghal ibnek/bintek allura t-tilgima ser tigi posposta sakemm inti jew
ibnek/bintek tkunu qed ihossukom ahjar. Infezzjoni zghira, bhal rih, m’ghandhiex tkun
problema. Madankollu, 1-ewwel ghandek tellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek.
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Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib, l-ispizjar jew l-infermier tieghek qabel it-tilgima it-tilqgima jekk inti jew ibnek/bintek:

. ghandkom problemi medi¢i jew kellhom problemi medi¢i fil-passat, wara kwalunkwe doza ta’
Prevenar jew Prevenar 13 bhal reazzjoni allergika jew problemi biex tiehu n-nifs.

. ghandkom kwalunkwe problemi ta’ fsada jew jitbenglu fa¢ilment.

. ghandkom sistema immuni dghajfa (bhal perezempju minhabba infezzjoni bl-HIV), huma
jistghu ma jiksbux il-benefi¢¢ju shih minn Prevenar 13.

. kellkom acc¢essjonijiet, ghax il-medi¢ini li jbaxxu d-deni jista’ jkollhom bzonn li jittiechdu qabel

ma jinghata Prevenar 13. Jekk it-tifel/tifla tieghek ma jirrispondux jew ikollhom aééessjonijiet
(puplesiji) wara t-tilgima, jekk joghgbok ikkuntattja lit-tabib tieghek immedjatament. Ara wkoll
sezzjoni 4.
Kellem lit-tabib, spizjar jew infermier tieghek qabel it-tilgima jekk it-tarbija tieghek tkun twieldet
hafna qabel iz-zmien (wara li jkunu ghaddew 28 gimgha ta’ tqala jew qabel), ghax intervalli itwal min-
normal bejn nifs u iehor jistghu jsehhu ghal 2-3 ijiem wara t-tilqima. Ara wkoll sezzjoni 4.
Bhal ma jigri bi kwalunkwe tilqgima, Prevenar 13 jista’ ma jipprotegix lill-persuni kollha li jitlaggmu.
Prevenar 13 ser jipprotegi biss kontra infezzjonijiet tal-widnejn fit-tfal ikkawzati mit-tipi ta’
Streptococcus pneumoniae 1i ghalihom it-tilgima giet zviluppata. Mhux ser jipprotegi kontra
organizmi infettivi ohrajn li jistghu jikkawzaw infezzjonijiet tal-widnejn.
Medi¢ini/tilqim iehor u Prevenar 13:
It-tabib tieghek jista’ jitolbok biex taghti lit-tifel/tifla tieghek paracetamol jew medic¢ini ohrajn li
jnaqqsu d-deni qabel ma jinghata Prevenar 13. Dan ser jghin biex inaqqas xi ftit mill-effetti sekondarji
ta’ Prevenar 13.
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk inti jew ibnek/bintek geghdin tiehdu, hadtu
dan l-ahhar jew tistghu tiehdu xi medic¢ini ohra, jew jekk dan l-ahhar ircevejtu kwalunkwe tilqima
ohra.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila jew qed tredda’, tahseb li tista tkun tqila jew qed tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek gabel tichu din il-medicina.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Prevenar 13 m’ghandu I-ebda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni. Madankollu, xi whud mill-effetti msemmijin fis-sezzjoni 4 “Effetti sekondarji possibbli”
jistghu temporanjament jaffettwaw il-hila biex issuq u thaddem magni.

Prevenar 13 fih sodium

Dan il-prodott medic¢inali fih inqas minn 1 mmol sodium (23 mg) kull doza, jigifieri huwa
essenzjalment 'hieles mis-sodju'.

3. Kif ghandek tinghata Prevenar 13

It-tabib jew l-infermier ser jinjettaw id-doza rakkomandata (0.5 ml) tat-tilqima fil-muskolu tad-driegh
jew tar-rigel tieghek jew ta’ ibnek/bintek.
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Trabi li jkollhom minn 6 gimghat sa 6 xhur

Normalment, ibnek/bintek ghandhom jir¢ievu kors inizjali ta’ tliet injezzjonijiet tat-tilgima segwita
minn doza booster.

L-ewwel injezzjoni tista’ tinghata mill-eta ta’ 6 gimghat.

Kull injezzjoni ser tinghata wara intervall ta’ mill-inqas xahar.

Ir-raba’ injezzjoni (booster) ser tinghata bejn l-eta ta’ 11 u 15-il xahar.
Inti ser tigi avzat/a meta ibnek/bintek ikun imisshom I-injezzjoni li jmiss.

Skont rakkomandazzjonijiet ufficjali f*pajjizek, tista’ tintuza skeda alternattiva mill-fornitur tal-kura
tas-sahha tieghek. Jekk joghgbok stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek ghal aktar
informazzjoni.

Trabi prematuri
It-tarbija tieghek se tir¢ievi kors inizjali ta’ tliet injezzjonijiet. L-ewwel injezzjoni tista’ tinghata sa
mill-eta ta’ sitt gimghat b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. Bejn l-eta ta’ bejn 11 u 15-il

xahar, it-tarbija tieghek se tir¢ievi r-raba’ injezzjoni (booster).

Trabi, tfal zghar u adoloxxenti mhux imlaggma li ghandhom aktar minn 7 xhur

Trabi li ghandhom minn 7 xhur sa 11-il xahar ghandhom jir¢ievu Zewg injezzjonijiet. Kull injezzjoni
ser tinghata wara intervall ta’ mill-ingas xahar. It-tielet injezzjoni ser tinghata fit-tieni sena tal-hajja.

Tfal zghar li ghandhom minn 12 sa 23 xahar ghandhom jir¢ievu zewg injezzjonijiet. Kull injezzjoni
ser tinghata wara intervall ta’ mill-inqas xahrejn.

Tfal zghar li ghandhom minn sentejn sa 17-il sena ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda.

Trabi, tfal u adolexxenti li gabel kienu mlaggma bi Prevenar

Trabi u t-tfal li qabel kienu r¢ivew Prevenar jistghu jir¢ievu Prevenar 13 biex itemmu 1-kors ta’
injezzjonijiet.

Ghal tfal minn 1 sa 5 snin li fil-passat tlagqgmu bi Prevenar, it-tabib jew infermier tieghek ser
jirrakkomandaw kemm injezzjonijiet ta’ Prevenar 13 huma mehtiega.

Tfal u adoloxxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda

Hu importanti li ssegwi l-istruzzjonijiet tat-tabib, tal-ispizjar, jew tal-infermier sabiex ibnek/bintek
itemmu I-Kors tal-injezzjonijiet.

Jekk tinsa tmur fiz-zmien skedat, staqsi lit-tabib, lill-ispizjar, jew lill-infermier ghal parir.
Adulti

L-adulti ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda.

Ghid lit-tabib, spizjar jew infermier tieghek jekk inghatajt tilqgima pnewmokokkali qabel.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar, jew lill-
infermier tieghek.

Popolazzjonijiet Specjali

Individwi li huma kkunsidrati li huma f’riskju oghla ta’ infezzjoni pnewmokokkali (bhal dawk bil-
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marda tac-Celluli sickle jew infezzjoni bl-HIV), 1i jinkludu dawk li qabel gew imlaqqma bit-tilgima
polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valenti, jistghu jir¢ievu mill-inqas doza wahda ta’ Prevenar 13.

Individwi li jkollhom trapjant ta¢-¢elluli staminali li jiffurmaw id-demm jistghu jir¢ievu tliet
injezzjonijiet, bl-ewwel wahda li tinghata minn 3 sa 6 xhur wara t-trapjant u b’intervall ta’ mill-inqas
xahar bejn id-dozi. Ir-raba’ injezzjoni (booster) hi rakkomandata 6 xhur wara t-tielet injezzjoni.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

L-effetti sekondariji li gejjin jinkludu dawk li kienu rrappurtati bi Prevenar 13 fi trabi u tfal
(6 gimghat sa S snin ta' eta):

L-iktar effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’iktar minn doza wahda minn kull 10 dozi
tat-tilgima) huma:

. Nuqgqas t’aptit

. Deni; irritabilita; ugigh, sensittivita, hmura, nefha, jew ebusija fis-sit tat-tilqima; nghas, irqad
bla kwiet
. Hmura, ebusija, netha fis-sit tat-tilqima ta’ 2.5 ¢m -7.0 ¢m (wara d-doza booster u fi tfal li

jkollhom aktar zmien [minn sentejn sa 5 snin])

Effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’mhux aktar minn doza 1 minn kull 10 dozi tat-
tilgima) huma:

° Rimettar; dijarea
Deni ta’ iktar minn 39°C; sensittivita fis-sit tat-tilqima li tinterferixxi mal-moviment, hmura,
ebusija, nefha fis-sit tat-tilgima ta' 2.5 ¢m - 7.0 ¢m (wara l-kors inizjali ta’ injezzjonijiet).

. Raxx

Effetti sekondarji mhux komuni (dawn jistghu jsehhu b’mhux aktar minn doza 1 minn kull 100 doza
tat-tilqgima) huma:

. Accessjonijiet (jew konvulzjonijiet), fosthom dawk ikkawzati minn deni gholi
. Horriqija (urtikarja jew raxx qisu tal-urtikarja)
. Hmura, netha jew ebusija fis-sit tat-tilqima ta’ iktar minn 7 ¢m; biki

Effetti sekondarji rari (dawn jistghu jsehhu b’mhux aktar minn doza 1 minn kull 1,000 doza tat-
tilgima) huma:

. Kollass jew stat jixbah lil xokk (episodju ipotoniku-iporisponsiv)

. Reazzjoni allergika (ta’ sensittivita eccessiva), li tinkludi netha fil-wic¢¢ u/jew fix-xufftejn,
diffikulta biex tiehu n-nifs
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L-effetti sekondarji li gejjin jinkludu dawk irrapportati ghal Prevenar 13 fi tfal u adolexxenti
(6 snin sa 17-il sena):

L-aktar effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b'aktar minn doza 1 minn 10 tal-va¢cin)
huma:

. Tnaqqis fl-aptit
. Irritabilita; ugigh, sensittivita, hmura, nefha jew ebusija fis-sit tat-tilgima; nghas; irqad bla
kwiet; sensittivita fis-sit tat-tilqgima li tinterferixxi mal-moviment

Effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu f'mhux aktar minn doza 1 minn kull 10 tat-tilgima)
huma:

Ugigh ta' ras

Rimettar; dijarrea

Raxx; horriqija (urtikarja jew raxx simili ghal urtikarja)
Deni

Tfal u adolexxenti jew b’infezzjoni bl-HIV, bil-marda ta¢-celluli sickle jew bi trapjant tac-¢elluli
staminali li jiffurmaw id-demm, kellhom effetti sekondarji simili, madankollu I-frekwenzi tal-ugighat
ta’ ras, rimettar, dijarea, deni gheja u l-ugigh fil-gogi u wgigh fil-muskoli kienu komuni hafna.

Fi trabi li twieldu hafna qabel iz-zmien (fit-28 gimgha ta’ tqala jew gabel), jista’ jkun hemm perijodi
itwal bejn nifs u iehor minn dawk normali minn 2-3 ijiem wara t-tilqima.

L-effetti sekondarji li gejjin jinkludu dawk irrapportati ghal Prevenar 13 fl-adulti:

L-aktar effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’aktar minn doza 1 minn kull 10 tal-vac¢in)
huma:

. Tnaqqis fl-aptit; ugigh ta’ ras; dijarrea; rimettar (ghal dawk 1i ghandhom minn 18 sa 49 sena)

. Tertir ta’ bard; ghejja; raxx; ugigh, hmura, diffikulta biex tibla’ jew sensittivita fis-sit ta’ tilqim,
li tinterferixxi mal-moviment tad-driegh ugigh sever fis-sit tat-tilqgima ghal dawk li ghandhom
bejn 18 u 39 sena u limitazzjoni severa tal-movimenti tad-driegh ghal dawk li ghandhom minn
18 sa 39 sena)

. Aggravar jew ugigh gdid fil-gogi tieghek, aggravar jew ugigh gdid fil-muskoli tieghek

. Deni (ghal dawk i ghandhom minn 18 sa 29 sena)

Effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’sa doza 1 minn kull 10 tal-va¢¢in) huma:

. Rimettar (ghal dawk li ghandhom 50 sena u aktar); deni (ghal dawk li ghandhom 30 sena u
aktar)

Effetti sekondarji mhux komuni (dawn jistghu jsehhu b’sa doza 1 minn kull 100 tal-va¢¢in) huma:

. Nawsea

. Reazzjoni allergika (ta’ sensittivita ec¢essiva), inkluz nefha fil-wic¢ u/jew xofftejn, diffikulta
fit-tehid tan-nifs

. Nodi jew glandoli tal-limfa minfuhin (limfadenopatija) qrib is-sit ta’ tilqim, bhal taht ir-rigel

Adulti b’infezzjoni bl-HIV kellhom effetti sekondarji simili, madankollu I-frekwenzi kienu komuni
hafna ghad-deni, rimettar u komuni ghad-dardir.

Adulti bi trapjant ta¢-celluli staminali 1i jiffurmaw id-demm kellhom effetti sekondarji simili,
madankollu I-frekwenzi kienu komuni hatna ghad-deni u r-rimettar.
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L-effetti sekondarji addizzjonali li gejjin kienu osservati bi Prevenar 13 fesperjenza ta’ wara t-
tqeghid fis-suq

. Reazzjoni allergika severa li tinkludi xokk (kollass kardjovaskulari); angjoedima (netha fix-
xufftejn, fil-wice jew fil-gerzuma)
. Horriqija (urtikarja), hmura u irritazzjoni (dermatite) u hakk (prurite) fis-sit tat-tilqima; fwawar

Tkabbir fl-ghoqod jew fil-glandoli tal-limfa (limfadenopatija) qrib is-sit tat-tilgima, bhal taht id-
driegh jew fl-irqiq ta’ bejn il-koxxa u z-zaqq
. Raxx 1i jikkawza tbajja’ homor bil-hakk (eritema multiforme)
Rappurtar tal-effetti sekondarji
Jekk inti jew ibnek/bintek ikollkom xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier
tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta
effetti sekondarji direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendici V.
Billi tirrapporta I-effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta
ta’ din il-medicina.
5. Kif tahzen Prevenar 13

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna u t-tikketta. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fi frigg (2°C — 8°C).

Taghmlux fil-friza.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Staqsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X fih Prevenar 13

L-eccipjenti huma konjugati ta’ polysaccharide CRM, 97 1i jikkonsistu minn:

. 2.2 ng ta’ polysaccharide ghas-serotipi 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F u 23F

. 4.4 pg ta’ polysaccharide ghas-serotip 6B

Doza 1 (0.5 ml) fiha madwar 32 pg proteina carrier CRM 97, adsorbita fuq aluminium phosphate
(0.125 mg ta’ aluminju).

Is-sustanzi l-ohra huma sodium chloride, succinic acid, polysorbate 80 u ilma ghall-injezzjonijiet.
Kif jidher Prevenar 13 u l-kontenut tal-pakkett
It-tilgima hi suspensjoni bajda ghall-injezzjoni, ipprovduta f’kunjett li jkun fih doza wahda (0.5 ml).

Dagsijiet tal-pakkett huma pakketti b’1, 5, 10, 25 u b’50 kunjett. Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-
dagsijiet kollha jkunu fis-suq.
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Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis- Manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott:

Suq: Pfizer Manufacturing Belgium NV
Pfizer Europe MA EEIG Rijksweg 12

Boulevard de la Plaine 17 2870 Puurs-Sint-Amands

1050 Bruxelles [1-Belgju

[I-Belgju

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien
Luxembourg/Luxemburg
Pfizer NV/SA

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Boarapus

[aiizep JTrokcembypr CAPJI, Kion
bovarapus

Ten: +359 2 970 4333

Ceska Republika
Pfizer, spol. s r.o.
Tel: +420 283 004 111

Danmark
Pfizer ApS
TIf: + 45 44 201 100

Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

E\rada
Pfizer EAAGG A.E.
TnA.: +30 210 6785 800

Espaiia
Pfizer, S.L.
Télf:+34914909900

France
Pfizer
Tél+33 15807 3440

Lietuva

Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje

Tel. +370 52 51 4000

Magyarorszag
Pfizer Kft
Tel: +36 1 488 3700

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: + 35621 344610

Nederland
Pfizer BV
Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania

Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0) 21 207 28 00
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Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Ireland
Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel.: + 386 (0) 1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL,
organizacna zlozka

+44 (0)1304 616161 Tel: +421 2 3355 5500

Island Suomi/Finland

Icepharma hf Pfizer Oy

Simi: + 354 540 8000 Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Italia Sverige

Pfizer S.r.l. Pfizer AB

Tel: +39 06 33 18 21 Tel: +46 (0)8 550 520 00

Kvnpog United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer EAAGG A.E. (Cyprus Branch) Pfizer Limited

TnA: +357 22 817690 Tel: +44 (0) 1304 616161
Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel.: + 371 670 35 775

Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medi¢ini http://www.ema.europa.eu.

It-taghrif li jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti fil-qasam mediku:

Meta jinhazen, jista’ jigi osservat depozitu abjad fil-qiegh b’saff likwidu ¢ar fil-wi¢¢. Dan ma
jikkostitwixxix sinjal ta’ deterjorament.

Ezamina il-likwidu vizwalment ghal kwalunkwe frak u/jew dehra fizika mhux normali; tuzahx jekk
issib l-wahda jew l-ohra.

Hawwad tajjeb gabel 1-uzu biex tikseb suspensjoni omogenja bajda.

Aghti d-doza kollha.

Prevenar 13 qgieghed ghal uzu ghal gol-muskoli biss. Tinjettax gol-vini jew gol-arterji.
Prevenar 13 m’ghandux jithallat ma’ kwalunkwe tilgim iehor fl-istess siringa.

Prevenar 13 jista’ jinghata fl-istess hin ma’ tilqim iehor li jinghata lit-tfal; f’dan il-kaz, ghandhom
jintuzaw siti differenti ta’ tilgim.

Prevenar 13 jista’ jinghata lil adulti li ghandhom 50 sena u iktar fl-istess hin mal-vac¢in inattivat
trivalenti jew kwadrivalenti tal-influwenza.

Kull fdal tal-prodott li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu jintrema kif
jitolbu I-ligijiet lokali.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Prevenar 13 suspensjoni ghall-injezzjoni f’kontenitur b’hafna dozi
tilgima ta’ konjugat (13 valent, adsorbit) ta’ polysaccharide pnewmokokkali

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel inti jew ibnek/bintek tinghataw din it-tilqgima peress li fih
informazzjoni importanti ghalik.

- Zomm dan fuljett. Jista’ jkollok bZonn terga’ taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Din it-tilqima giet moghtija lilek jew lil ibnek/bintek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni
ohra.

- Jekk int jew ibnek/bintek ikollokhom xi effetti sekondarji kellem lit-tabib, jew lill-ispizjar jew 1-
infermier tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju possibbli li m’huwiex elenkat f’dan il-
fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu Prevenar 13 u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tir¢ievi Prevenar 13
Kif ghandek tinghata Prevenar 13

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Prevenar 13

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

ANl o e

1. X’inhu Prevenar 13 u ghalxiex jintuza
Prevenar 13 hu vacc¢in pnewmokokkali moghti lil:

. tfal li ghandhom minn 6 gimghat sa 17-il sena biex jghin biex jipprotegi kontra mard bhal:
meningite (infjammazzjoni madwar il-mohh), sepsis jew batteremija (batterji fic-Cirkolazzjoni
tad-demm), pnewmonja (infezzjoni fil-pulmun) u infezzjonijiet fil-widnejn

. adulti li ghandhom minn 18-il sena 'l fuq biex jghin fil-prevenzjoni ta’ mard bhal: pnewmonja
(infezzjoni tal-pulmun), sepsis jew batteremija (batterji fil-fluss tad-demm) u meningite
(infjammazzjoni madwar il-mohh),

ikkawzata minn 13-il tip tal-batterju Streptococcus pneumoniae.

Prevenar 13, jipprovdi protezzjoni kontra 13-il tip ta’ batterji Streptococcus pneumoniae, u
jissostitwixxi Prevenar, li kien jipprovdi protezzjoni kontra 7 tipi.

It-tilgima tahdem billi tghin lill-gisem biex jipproduci l-antikorpi tieghu stess, li jipprotegu lil
ibnek/bintek kontra dan il-mard.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tiréievi Prevenar 13
Prevenar 13 m’ghandux jinghata

. jekk inti jew ibnek/bintek allergic¢i ghas-sustanzi attivi jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-
medic¢ina (elenkati f’sezzjoni 6) jew ghal xi tilgima ohra li jkun fiha t-toxoid tad-difterite.

. jekk inti jew ibnek/bintek ghandkom infezzjoni severa b’deni gholi (iktar minn 38°C). Jekk dan
japplika ghalik jew ghal ibnek/bintek allura t-tilqima ser tigi posposta sakemm inti jew
ibnek/bintek tkunu qed ihossukom ahjar. Infezzjoni zghira, bhal rih, m’ghandhiex tkun
problema. Madankollu, 1-ewwel ghandek tellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek.
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Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib, l-ispizjar jew l-infermier tieghek qabel it-tilgima it-tilqgima jekk inti jew ibnek/bintek:

. ghandkom problemi medi¢i jew kellhom problemi medic¢i fil-passat, wara kwalunkwe doza ta’
Prevenar jew Prevenar 13 bhal reazzjoni allergika jew problemi biex tiehu n-nifs.

. ghandkom kwalunkwe problemi ta’ fsada jew jitbenglu fa¢ilment.

. ghandkom sistema immuni dghajfa (bhal perezempju minhabba infezzjoni bl-HIV), huma
jistghu ma jiksbux il-benefi¢¢ju shih minn Prevenar 13.

. kellkom acc¢essjonijiet, ghax il-medi¢ini li jbaxxu d-deni jista’ jkollhom bzonn li jittiechdu qabel

ma jinghata Prevenar 13. Jekk it-tifel/tifla tieghek ma jirrispondux jew ikollhom aééessjonijiet
(puplesiji) wara t-tilgima, jekk joghgbok ikkuntattja lit-tabib tieghek immedjatament. Ara wkoll
sezzjoni 4.
Kellem lit-tabib, spizjar jew infermier tieghek qabel it-tilgima jekk it-tarbija tieghek tkun twieldet
hafna qabel iz-zmien (wara li jkunu ghaddew 28 gimgha ta’ tqala jew qabel), ghax intervalli itwal min-
normal bejn nifs u iehor jistghu jsehhu ghal 2-3 ijiem wara t-tilqima. Ara wkoll sezzjoni 4.
Bhal ma jigri bi kwalunkwe tilqgima, Prevenar 13 jista’ ma jipprotegix lill-persuni kollha li jitlaggmu.
Prevenar 13 ser jipprotegi biss kontra infezzjonijiet tal-widnejn fit-tfal ikkawzati mit-tipi ta’
Streptococcus pneumoniae 1i ghalihom it-tilgima giet zviluppata. Mhux ser jipprotegi kontra
organizmi infettivi ohrajn li jistghu jikkawzaw infezzjonijiet tal-widnejn.
Medi¢ini/tilqim iehor u Prevenar 13:
It-tabib tieghek jista’ jitolbok biex taghti lit-tifel/tifla tieghek paracetamol jew medic¢ini ohrajn li
jnaqqsu d-deni qabel ma jinghata Prevenar 13. Dan ser jghin biex inaqqas xi ftit mill-effetti sekondarji
ta’ Prevenar 13.
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk inti jew ibnek/bintek geghdin tichdu, hadtu
dan l-ahhar jew tistghu tiehdu xi medic¢ini ohra, jew jekk dan l-ahhar ircevejtu kwalunkwe tilqima
ohra.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila jew qed tredda’, tahseb li tista tkun tqila jew qed tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek gabel tichu din il-medicina.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Prevenar 13 m’ghandu I-ebda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni. Madankollu, xi whud mill-effetti msemmijin fis-sezzjoni 4 “Effetti sekondarji possibbli”
jistghu temporanjament jaffettwaw il-hila biex issuq u thaddem magni.

Prevenar 13 fih sodium

Dan il-prodott medic¢inali fih inqas minn 1 mmol sodium (23 mg) kull doza, jigifieri huwa
essenzjalment 'hieles mis-sodju'.

3. Kif ghandek tinghata Prevenar 13

It-tabib jew l-infermier ser jinjettaw id-doza rakkomandata (0.5 ml) tat-tilqima fil-muskolu tad-driegh
jew tar-rigel tieghek jew ta’ ibnek/bintek.
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Trabi li jkollhom minn 6 gimghat sa 6 xhur

Normalment, ibnek/bintek ghandhom jir¢ievu kors inizjali ta’ tliet injezzjonijiet tat-tilgima segwita
minn doza booster.

L-ewwel injezzjoni tista’ tinghata mill-eta ta’ 6 gimghat.

Kull injezzjoni ser tinghata wara intervall ta’ mill-inqas xahar.

Ir-raba’ injezzjoni (booster) ser tinghata bejn l-eta ta’ 11 u 15-il xahar.
Inti ser tigi avzat/a meta ibnek/bintek ikun imisshom I-injezzjoni li jmiss.

Skont rakkomandazzjonijiet ufficjali f*pajjizek, tista’ tintuza skeda alternattiva mill-fornitur tal-kura
tas-sahha tieghek. Jekk joghgbok stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek ghal aktar
informazzjoni.

Trabi prematuri
It-tarbija tieghek se tir¢ievi kors inizjali ta’ tliet injezzjonijiet. L-ewwel injezzjoni tista’ tinghata sa
mill-eta ta’ sitt gimghat b’intervall ta’ mill-inqas xahar bejn id-dozi. Bejn l-eta ta’ bejn 11 u 15-il

xahar, it-tarbija tieghek se tir¢ievi r-raba’ injezzjoni (booster).

Trabi, tfal zghar u adoloxxenti mhux imlaggma li ghandhom aktar minn 7 xhur

Trabi li ghandhom minn 7 xhur sa 11-il xahar ghandhom jir¢ievu Zewg injezzjonijiet. Kull injezzjoni
ser tinghata wara intervall ta’ mill-ingas xahar. It-tielet injezzjoni ser tinghata fit-tieni sena tal-hajja.

Tfal zghar li ghandhom minn 12 sa 23 xahar ghandhom jir¢ievu zewg injezzjonijiet. Kull injezzjoni
ser tinghata wara intervall ta’ mill-inqas xahrejn.

Tfal zghar li ghandhom minn sentejn sa 17-il sena ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda.

Trabi, tfal u adolexxenti li gabel kienu mlaggma bi Prevenar

Trabi u t-tfal li qabel kienu r¢ivew Prevenar jistghu jir¢ievu Prevenar 13 biex itemmu 1-kors ta’
injezzjonijiet.

Ghal tfal minn 1 sa 5 snin li fil-passat tlaggmu bi Prevenar, it-tabib jew infermier tieghek ser
jirrakkomandaw kemm injezzjonijiet ta’ Prevenar 13 huma mehtiega.

Tfal u adoloxxenti ta' bejn 6 snin u 17-il sena ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda

Hu importanti li ssegwi l-istruzzjonijiet tat-tabib, tal-ispizjar, jew tal-infermier sabiex ibnek/bintek
itemmu I-Kors tal-injezzjonijiet.

Jekk tinsa tmur fiz-zmien skedat, staqsi lit-tabib, lill-ispizjar, jew lill-infermier ghal parir.
Adulti

L-adulti ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda.

Ghid lit-tabib, spizjar jew infermier tieghek jekk inghatajt tilgima pnewmokokkali qabel.

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar, jew lill-
infermier tieghek.

Popolazzjonijiet Specjali

Individwi 1i huma kkunsidrati li huma f’riskju oghla ta’ infezzjoni pnewmokokkali (bhal dawk bil-
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marda tac-Celluli sickle jew infezzjoni bl-HIV), 1i jinkludu dawk li qabel gew imlaqqma bit-tilgima
polysaccharide pnewmokokkali ta’ 23-valenti, jistghu jir¢ievu mill-inqas doza wahda ta’ Prevenar 13.

Individwi li jkollhom trapjant ta¢-¢elluli staminali li jiffurmaw id-demm jistghu jir¢ievu tliet
injezzjonijiet, bl-ewwel wahda li tinghata minn 3 sa 6 xhur wara t-trapjant u b’intervall ta’ mill-inqas
xahar bejn id-dozi. Ir-raba’ injezzjoni (booster) hi rakkomandata 6 xhur wara t-tielet injezzjoni.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medi¢ina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

L-effetti sekondariji li gejjin jinkludu dawk li kienu rrappurtati bi Prevenar 13 fi trabi u tfal
(6 gimghat sa S snin ta' eta):

L-iktar effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’iktar minn doza wahda minn kull 10 dozi
tat-tilgima) huma:

. Nuqgqas t’aptit

. Deni; irritabilita; ugigh, sensittivita, hmura, nefha, jew ebusija fis-sit tat-tilqima; nghas, irqad
bla kwiet
. Hmura, ebusija, netha fis-sit tat-tilqima ta’ 2.5 ¢m -7.0 ¢m (wara d-doza booster u fi tfal li

jkollhom aktar zmien [minn sentejn sa 5 snin])

Effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’mhux aktar minn doza 1 minn kull 10 dozi tat-
tilgima) huma:

° Rimettar; dijarea
Deni ta’ iktar minn 39°C; sensittivita fis-sit tat-tilqima li tinterferixxi mal-moviment, hmura,
ebusija, nefha fis-sit tat-tilgima ta' 2.5 ¢m - 7.0 ¢m (wara l-kors inizjali ta’ injezzjonijiet).

. Raxx

Effetti sekondarji mhux komuni (dawn jistghu jsehhu b’mhux aktar minn doza 1 minn kull 100 doza
tat-tilqgima) huma:

. Accessjonijiet (jew konvulzjonijiet), fosthom dawk ikkawzati minn deni gholi
. Horriqija (urtikarja jew raxx qisu tal-urtikarja)
. Hmura, netha jew ebusija fis-sit tat-tilqima ta’ iktar minn 7 ¢m; biki

Effetti sekondarji rari (dawn jistghu jsehhu b’mhux aktar minn doza 1 minn kull 1,000 doza tat-
tilgima) huma:

. Kollass jew stat jixbah lil xokk (episodju ipotoniku-iporisponsiv)
. Reazzjoni allergika (ta’ sensittivita eccessiva), li tinkludi netha fil-wic¢¢ u/jew fix-xufftejn,

diffikulta biex tiehu n-nifs

L-effetti sekondarji li gejjin jinkludu dawk irrapportati ghal Prevenar 13 fi tfal u adolexxenti
(6 snin sa 17-il sena):

L-aktar effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b'aktar minn doza 1 minn 10 tal-va¢¢in)
huma:
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. Tnaqqis fl-aptit
. Irritabilita; ugigh, sensittivita, hmura, nefha jew ebusija fis-sit tat-tilgima; nghas; irqad bla
kwiet; sensittivita fis-sit tat-tilgima li tinterferixxi mal-moviment

Effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu f'mhux aktar minn doza 1 minn kull 10 tat-tilgima)
huma:

Ugigh ta' ras

Rimettar; dijarrea

Raxx; horriqija (urtikarja jew raxx simili ghal urtikarja)
Deni

Tfal u adolexxenti jew b’infezzjoni bl-HIV, bil-marda ta¢-celluli sickle jew bi trapjant tac-¢elluli
staminali li jiffurmaw id-demm, kellhom effetti sekondarji simili, madankollu 1-frekwenzi tal-ugighat
ta’ ras, rimettar, dijarea, deni gheja u l-ugigh fil-gogi u wgigh fil-muskoli kienu komuni hafna.

Fi trabi li twieldu hafna qabel iz-zmien (fit-28 gimgha ta’ tqala jew gabel), jista’ jkun hemm perijodi
itwal bejn nifs u iehor minn dawk normali minn 2-3 ijiem wara t-tilqima.

L-effetti sekondarji li gejjin jinkludu dawk irrapportati ghal Prevenar 13 fl-adulti:

L-aktar effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’aktar minn doza 1 minn kull 10 tal-vac¢in)
huma:

Tnaqqis fl-aptit; ugigh ta’ ras; dijarrea; rimettar (ghal dawk 1i ghandhom minn 18 sa 49 sena)

. Tertir ta’ bard; ghejja; raxx; ugigh, hmura, diffikulta biex tibla’ jew sensittivita fis-sit ta’ tilqim,
li tinterferixxi mal-moviment tad-driegh ugigh sever fis-sit tat-tilqgima ghal dawk li ghandhom
bejn 18 u 39 sena u limitazzjoni severa tal-movimenti tad-driegh ghal dawk li ghandhom minn
18 sa 39 sena)

Aggravar jew ugigh gdid fil-gogi tieghek, aggravar jew ugigh gdid fil-muskoli tieghek

. Deni (ghal dawk i ghandhom minn 18 sa 29 sena)

Effetti sekondarji komuni (dawn jistghu jsehhu b’sa doza 1 minn kull 10 tal-va¢¢in) huma:

. Rimettar (ghal dawk li ghandhom 50 sena u aktar); deni (ghal dawk li ghandhom 30 sena u
aktar)

Effetti sekondarji mhux komuni (dawn jistghu jsehhu b’sa doza 1 minn kull 100 tal-va¢¢in) huma:

. Nawsea

. Reazzjoni allergika (ta’ sensittivita eccessiva), inkluz nefha fil-wi¢¢ u/jew xofftejn, diffikulta
fit-tehid tan-nifs

. Nodi jew glandoli tal-limfa minfuhin (limfadenopatija) qrib is-sit ta’ tilqim, bhal taht ir-rigel

Adulti b’infezzjoni bl-HIV kellhom effetti sekondarji simili, madankollu I-frekwenzi kienu komuni
hafna ghad-deni, rimettar u komuni ghad-dardir.

Adulti bi trapjant ta¢-celluli staminali 1i jiffurmaw id-demm kellhom effetti sekondarji simili,
madankollu I-frekwenzi kienu komuni hatha ghad-deni u r-rimettar.

L-effetti sekondarji addizzjonali li gejjin kienu osservati bi Prevenar 13 f’esperjenza ta’ wara t-
tqeghid fis-suq

. Reazzjoni allergika severa li tinkludi xokk (kollass kardjovaskulari); angjoedima (netha fix-
xufftejn, fil-wice jew fil-gerzuma)

. Horriqija (urtikarja), hmura u irritazzjoni (dermatite) u hakk (prurite) fis-sit tat-tilqgima; fwawar
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. Tkabbir fl-ghoqod jew fil-glandoli tal-limfa (limfadenopatija) qrib is-sit tat-tilgima, bhal taht id-
driegh jew fl-irqiq ta’ bejn il-koxxa u z-zaqq
. Raxx 1i jikkawza tbajja’ homor bil-hakk (eritema multiforme)

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk inti jew ibnek/bintek ikollkom xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier
tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta
effetti sekondarji direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendici V.
Billi tirrapporta l-effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta
ta’ din il-medicina.

5. Kif tahzen Prevenar 13

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna u t-tikketta. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fi frigg (2°C — 8°C).
Taghmlux fil-friza.
Wara l-ewwel uzu, il-prodott jista jinhazen fi frigg ghal massimu ta’ 28 jum.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Staqsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih Prevenar 13

L-ec¢ipjenti huma konjugati ta’ polysaccharide CRM 97 li jikkonsistu minn:

. 2.2 ng ta’ polysaccharide ghas-serotipi 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F u 23F

. 4.4 pg ta’ polysaccharide ghas-serotip 6B

Doza 1 (0.5 ml) fiha madwar 32 pg proteina carrier CRM 97, adsorbita fuq aluminium phosphate
(0.125 mg ta’ aluminju).

Is-sustanzi l1-ohra huma sodium chloride, succinic acid, polysorbate 80, 2- phenoxyethanol u ilma
ghall-injezzjonijiet.

Kif jidher Prevenar 13 u l-kontenut tal-pakkett
It-tilgima hi suspensjoni bajda ghall-injezzjoni, ipprovduta f’kontenitur b’hafna dozi (4 x dozi ta’

0.5 ml). Dagsijiet tal-pakkett huma pakketti b’1, 5, 10, 25 u b’50 kunjett. Jista’ jkun li mhux il-
pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sugq.
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Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-

Suq:

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

[I-Belgju

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur

tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien
Luxembourg/Luxemburg
Pfizer NV/SA

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bbarapus

[aiizep JTrokcembypr CAPJI, Kion
boarapus

Tem: +359 2 970 4333

Ceska Republika
Pfizer, spol. s r.o.
Tel: +420 283 004 111

Danmark
Pfizer ApS
TIf: +45 44 201 100

Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

E\rada
Pfizer EAAGG A.E.
TnA.: +30 210 6785 800

Espafia
Pfizer, S.L.
Télf: 434914909900

France
Pfizer
Tél+33 15807 3440

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott:
Pfizer Manufacturing Belgium NV
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

[1-Belgju

Lietuva
Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Tel. + 370 52 51 4000

Magyarorszag
Pfizer Kft
Tel: +36 1 488 3700

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: + 35621 344610

Nederland
Pfizer BV
Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel.: + 386 (0) 1 52 11 400
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Ireland Slovenska republika

Pfizer Healthcare Ireland Pfizer Luxembourg SARL,
Tel: 1800 633 363 (toll free) organizacna zlozka

+44 (0)1304 616161 Tel: +421 2 3355 5500
island Suomi/Finland

Icepharma hf Pfizer Oy

Simi: + 354 540 8000 Puh/Tel: +358 (0)9 430 040
Italia Sverige

Pfizer S.r.l. Pfizer AB

Tel: +39 06 33 18 21 Tel: +46 (0)8 550 520 00
Kvmpog United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer EAAGG A.E. (Cyprus Branch) Pfizer Limited

TnA: +357 22 817690 Tel: +44 (0) 1304 616161
Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel.: + 371 670 35 775

Dan il-fuljett kien rivedut I-ahhar
Sorsi ohra ta’ informazzjoni

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medicini http://www.ema.europa.eu.

It-taghrif li jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti fil-qasam mediku:

Meta jinhazen, jista’ jigi osservat depozitu abjad fil-qiegh b’saff likwidu ¢ar fil-wi¢¢. Dan ma
jikkostitwixxix sinjal ta’ deterjorament.

EZzamina il-likwidu vizwalment ghal kwalunkwe frak u/jew dehra fizika mhux normali; tuzahx jekk
issib l-wahda jew l-ohra.

Hawwad tajjeb gabel 1-uzu biex tikseb suspensjoni omogenja bajda.

Aghti d-doza kollha.

Prevenar 13 qieghed ghal uzu ghal gol-muskoli biss. Tinjettax gol-vini jew gol-arterji.
Prevenar 13 m’ghandux jithallat ma’ kwalunkwe tilgim iehor fl-istess siringa.

Prevenar 13 jista’ jinghata fl-istess hin ma’ tilqim iehor li jinghata lit-tfal; f’dan il-kaz, ghandhom
jintuzaw siti differenti ta’ tilqim.

Prevenar 13 jista’ jinghata lil adulti li ghandhom 50 sena u iktar fl-istess hin mal-vac¢in inattivat
trivalenti jew kwadrivalenti tal-influwenza.

Wara l-ewwel uzu, il-prodott jista jinhazen fi frigg ghal massimu ta’ 28 jum.
Kull fdal tal-prodott 1i ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu jintrema kif

jitolbu Lligijiet lokali.
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