PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Prevenar 13 injekéna suspenzia
pneumokokova polysacharidova konjugovana vakcina (13-valentnd, adsorbovana)

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 davka (0,5 ml) obsahuje:

Pneumokokovy polysacharid sérotyp 1! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 3! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 4! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 5! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 6A' 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 6B' 4,4 ng
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 7F! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 9V’ 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 14! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 18C! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 19A! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 19F! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 23F! 2,2 ug

'konjugovany s CRM¢7 nosi¢ovym proteinom, adsorbovany na fosfore¢nan hlinity.
1 davka (0,5 ml) obsahuje priblizne 32 pg CRM 97 nosic¢ového proteinu a 0,125 mg hlinika.

Pomocné latky so znamym ucinkom:

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Injekeéna suspenzia.

Vakcina je homogénna biela suspenzia.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Aktivna imunizacia ako prevencia invazivnych ochoreni, pneumonie a akutneho otitis media
sposobenych Streptococcus pneumoniae u dojciat, deti a dospievajucich vo veku od 6 tyzdiov do

17 rokov.

Aktivna imunizacia ako prevencia invazivnych ochoreni a pneumonie spdsobenych Streptococcus
pneumoniae u dospelych vo veku od 18 rokov a starsich.

Pozri Casti 4.4 a 5.1 pre informacie o ochrane voci Specifickym pneumokokovym sérotypom.
Pouzitie Prevenaru 13 sa ma urcit’ na zéklade oficidlnych odportacani s ohl'adom na riziko invazivneho

ochorenia a pneumonie v roznych vekovych skupinach, s oh’'adomm na iné ochorenia ako aj na
variabilni epidemioldgiu sérotypov v réznych zemepisnych oblastiach.



4.2 Davkovanie a sposob podavania
Vakcina¢né schémy pre Prevenar 13 maju byt zalozené na oficialnych odporucaniach.
Déavkovanie

Dojcata a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

Odporuca sa, aby deti, ktoré dostanu prvi ddvku Prevenaru 13, dokonc¢ili cely ockovaci program
s Prevenarom 13.

Dojcata vo veku 6 tyzdnov - 6 mesiacov

Trojdavkova zakladna schéma

Odporacana imunizacna schéma obsahuje Styri davky, kazdl po 0,5 ml. Zakladné davkovanie pre
dojcata obsahuje tri davky, prva davka sa obycajne podava v 2. mesiaci veku s intervalom minimalne
1 mesiac medzi davkami. Prva davka moze byt podana uZ v 6. tyzdni veku. Stvrta (posiliiovacia)
davka sa odporuca medzi 11. a 15. mesiacom veku.

Dvojdavkova zakladna schéma

V pripade, Ze sa Prevenar 13 podava ako st¢ast’ bezného o¢kovacieho programu doj¢iat, schéma mdze
pozostavat’ z troch davok, kazda po 0,5 ml. Prva davka sa ma podat’ od veku 2 mesiacov, druha

o 2 mesiace neskor. Tretia (posiliiovacia) davka sa odpori¢a medzi 11. a 15. mesiacom veku (pozri
Cast’ 5.1).

PredCasne narodené deti (gestaény vek < 37 tyzdnov)

U predc¢asne narodenych deti odpori¢ana imuniza¢na schéma pozostava zo $tyroch davok po 0,5 ml.
Zakladné davkovanie u novorodencov pozostdva z troch davok, prvéa davka sa podava v 2. mesiaci
veku s intervalom minimalne 1 mesiac medzi ddvkami. Prva davka moze byt podana uz v 6. tyzdni
veku. Stvrta (posiliiovacia) davka sa odporGiéa medzi 11. a 15. mesiacom veku (pozri &asti 4.4 a 5.1).

Neockované dojcata a deti vo veku > 7 mesiacov

Dojcata vo veku 7 - 11 mesiacov
Dve davky, kazda po 0,5 ml, s intervalom najmenej 1 mesiac medzi jednotlivymi davkami. Tretia
davka je odporucana v druhom roku Zivota.

Deti vo veku 12 - 23 mesiacov
Dve davky, kazda po 0,5 ml, s intervalom najmenej 2 mesiace medzi jednotlivymi davkami (pozri Cast’
5.1).

Pediatricka populacia vo veku 2 - 17 rokov
Jedna 0,5 ml davka.

Ockovaci program Prevenaru 13 pre dojcata a deti predtym o¢kované s Prevenarom (7-valentnym)
(Streptococcus pneumoniae sérotypy 4, 6B, 9V, 14, 18C. 19F a 23F)

Prevenar 13 obsahuje rovnakych 7 sérotypov ako Prevenar a vyuziva rovnaky nosic¢ovy protein
CRM]97.

Dojcata a deti, ktoré zacali ockovanie s Prevenarom, mézu v ramci ockovacej schémy kedykol'vek
prejst’ na Prevenar 13.

Malé deti (vo veku 12—59 mesiacov) kompletne ockované s Prevenarom (7-valentnym)
Malé¢ deti, ktoré su povazované za kompletne ockované Prevenarom (7-valentnym) maja dostat’ jednu
davku 0,5 ml Prevenaru 13 na vyvolanie imunitnej odpovede pre 6 dodato¢nych sérotypov. Tato davka



Prevenaru 13 sa mé podat’ najmene;j 8 tyzdnov po poslednej davke Prevenaru (7-valentného) (pozri
Cast’ 5.1).

Pediatricka populacia vo veku 5 - 17 rokov

Deti vo veku 5 az 17 rokov mdzu dostat’ jednorazovi davku Prevenaru 13, ak boli predtym ockované
jednou alebo viacerymi davkami Prevenaru. Tato davka Prevenaru 13 sa mé podat’ miniméalne

8 tyzdnov po finalnej davke Prevenaru (7-valentného) (pozri ¢ast’ 5.1).

Dospeli vo veku od 18 rokov a star$i

Jedna jednorazova davka.
Potreba preockovania d’alsou davkou Prevenaru 13 nebola stanovena.

Ak sa povazuje za vhodné podanie 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny, bez
ohl'adu na predchadzajuci stav ockovania proti pneumokokom, ako prvy sa mé podat’ Prevenar 13

(pozri Casti 4.5 a 5.1).

Specialne populacie

Osoby so zakladnymi ochoreniami s nachylnost'ou na invazivne pneumokokové ochorenia (ako
napriklad kosacikovita anémia alebo infekcia HIV) vratane osob predtym ockovanych jednou alebo
viacerymi davkami 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny, mozu dostat’ minimalne
jednu davku vakciny Prevenar 13 (pozri Cast’ 5.1).

U 0s6b s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek (HSCT) obsahuje odporucand imuniza¢na
schéma Styri davky Prevenaru 13, kazdd po 0,5 ml. Zakladné davkovanie obsahuje tri davky, prva
davka sa zvycCajne podava 3 az 6 mesiacov po HSCT s intervalom minimalne 1 mesiac medzi
davkami. Stvrta (posiliiovacia) davka sa odporiéa 6 mesiacov po tretej davke (pozri ast’ 5.1).

Sposob podavania

Vakcina sa ma podat’ intramuskulérnou injekciou. U doj¢iat je preferovanym miestom anterolateralna
oblast’ stehna (musculus vastus lateralis) alebo deltovy sval hornej koncatiny u deti a dospelych.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢iva alebo ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1 alebo na
diftericky toxoid.

Ako u vsetkych vakcein, podanie Prevenaru 13 sa ma u 0sob trpiacich akitnym t'azkym horuckovitym
ochorenim odlozit’ na neskor. Avsak vyskyt malej infekcie, akou je nadcha, nema byt dévodom na
odklad ockovania.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
Prevenar 13 sa nesmie podavat’ intravaskularne.

Rovnako ako u vSetkych injekéne podavanych vakcin ma byt vzdy I'ahko dostupna primerana lekarska
starostlivost’ a dohl’ad pre pripad vyskytu zriedkavej anafylaktickej reakcie po podani vakciny.

Tato vakcina sa nema podavat’ ako intramuskularna injekcia osobam s trombocytopéniou alebo inou
poruchou koagulécie krvi, u ktorych je kontraindikované intramuskularne injekéné podanie, ale moze
sa podat’ subkutanne, ak potencialny prospech jednoznacne prevysi rizika (pozri ¢ast’ 5.1).

Prevenar 13 chrani len proti sérotypom Streptococcus pneumoniae, ktoré su obsiahnuté vo vakcine
a nechrani proti ostatnym mikroorganizmom vyvolavajlcich invazivne ochorenia, pneumoniu alebo
otitis media. Tak ako u kazdej vakciny, Prevenar 13 nemusi chranit’ pred pneumokokovym ochorenim



vSetky osoby, ktorym bol podany. O najnovsich epidemiologickych informaciach vo vasej krajine sa
porad’te s prisluSnou narodnou organizéciou.

Osoby so znizenou schopnost'ou imunitnej odpovede, ¢i uz z dévodu uzivania imunosupresivne;j
liecby, genetickej poruchy, infekcie virusom l'udskej imunodeficiencie (HIV) alebo z inych pricin,
mozu mat’ znizenu protilatkovi odpoved’ na aktivnu imunizéciu.

Udaje o bezpeénosti a imunogenicite su dostupné pre obmedzeny pocet 0sob s kosacikovitou anémiou,
infekciou HIV alebo transplantaciou krvotvornych kmetiovych buniek (pozri ¢ast’ 5.1). Udaje

0 bezpecnosti a imunogenicite pre Prevenar 13 nie su dostupné pre osoby inych $pecifickych
imunokompromitovanych skupin (napr. s malignitou alebo s nefrotickym syndromom) a ockovanie sa
ma zvazit’ individualne.

Tento lick obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 miligramov) v jednej davke, t. j. v podstate bez
sodika.

Dojcata a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

V klinickych §tidiach vyvolal Prevenar 13 imunitni odpoved’ proti vSetkym trindstim sérotypom
obsiahnutym vo vakcine. Imunitna odpoved’ pre sérotyp 3 po podani posilnovacej davky nevzrastla
nad hodnoty pozorované po doj¢enskej ockovacej schéme; klinicky vyznam tohto javu nie je znamy
(pozri Cast’ 5.1).

Podiel respondentov odpovedajticich vznikom funkénych protilatok (OPA titre > 1: 8) proti sérotypom
1, 3 a 5 bol vysoky. AvSak geometrické priemery titrov OPA boli niZSie nez tie, ktoré vznikli proti
vSetkym zostavajliicim sérotypom; klinicky vyznam tohto javu nie je znamy (pozri Cast’ 5.1).

Limitované udaje preukazali, Ze Prevenar 7-valentny (zékladna trojdavkova schéma) indukuje
dostato¢nu imunitnu odpoved’ u dojciat s kosacikovitou anémiou s bezpecnostnym profilom
podobnym profilu v skupinach bez vysokého rizika (pozri ¢ast’ 5.1).

Det'om mlad$im ako 2 roky sa mé podat’ spravna ockovacia schéma Prevenaru 13 (pozri Cast 4.2).
Pouzitie konjugovanej pneumokokovej vakciny nenahradza pouZitie 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakciny u deti starSich nez 2 roky so stavmi (ako su kosacikovita anémia, asplénia,
HIV infekcia, chronické ochorenie alebo ktoré st imunokompromitované), u ktorych je vyssie riziko
vzniku infekcie Streptococcus pneumoniae. U rizikovych deti vo veku > 24 mesiacov, primarne
imunizovanych Prevenarom 13, sa odporuca podat’ 23-valentna pneumokokovéa polysacharidova
vakcina. Interval medzi 13-valentnou pneumokokovou konjugovanou vakcinou (Prevenar 13)

a 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou nema byt kratsi ako 8 tyzdiov. Nie st
dostupné zZiadne udaje, ktoré¢ by ukazovali, ¢i moZe podanie 23-valentnej pneumokokove;j
polysacharidovej vakciny primarne neimunizovanym det'om alebo detom primarne imunizovanym
Prevenarom 13 viest’ k zniZzenej odpovedi na d’alSie davky Prevenaru 13.

V pripade podavania primarnej imunizacnej schémy vel'mi nezrelym dojcatdm (narodenym

< 28. tyzdni tehotenstva) a najmé dojCatam, u ktorych sa predtym vyskytla respira¢na insuficiencia, sa
ma zvazit’ monitorovanie respiracie pocas 48 - 72 hodin po podani vakciny pre potencialne riziko
vzniku apnoe. Pretoze uzitok ockovania je v tejto skupine dojciat vysoky, o¢kovanie sa nema
vynechat alebo oddialit’.

Pre sérotypy obsiahnuté vo vakcine je o¢akavana nizsia ochrana pred otitis media nez ochrana pred
invazivnymi ochoreniami. Nakol'’ko pri¢inou otitis media st aj mnohé iné organizmy nez
pneumokokové sérotypy obsiahnuté vo vakcine, predpokladana ochrana proti vSetkym otitis media je
nizka (pozri Cast’ 5.1).

Ak sa Prevenar 13 podava stucasne s Infanrixom hexa (DTPa-HBV-IPV/Hib), vyskyt febrilnych
reakcii je podobny ako u reakcii pri siCasnom podani Prevenaru (7-valentného) a Infanrixu hexa
(pozri Cast’ 4.8). V pripade subezného podavania Prevenaru 13 a Infanrixu hexa (pozri ¢ast’ 4.8) bol



pozorovany zvyseny vyskyt hlasenia kicov (s teplotou alebo bez nej) a hypotonicko-
hyporesponzivnych epizéd (HHE).

Antipyreticka lie¢ba sa ma zacat’ podl'a lokalnych terapeutickych odporucani u deti s poruchami
sprevadzanymi kf¢mi alebo s predchddzajiicou anamnézou febrilnych kf¢ov a u vSetkych deti, ktorym
sa poda Prevenar 13 sti€asne s celularnou vakcinou proti ¢iernemu kasl'u.

4.5 Liekové a iné interakcie

Dojcata a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

Prevenar 13 sa moze podavat’ sicasne s ktorymkol'vek z nasledujucich ockovacich antigénov
podavanych bud’ vo forme monovalentnej alebo kombinovanej vakciny: zaskrt, tetanus, acelularna
alebo celularna vakcina proti ¢iernemu kasl'u, Haemophilus influenzae typ b, inaktivovana detska
obrna, hepatitida B (pozri ¢ast’ 4.4 informécia o Infanrixe hexa), meningokokova séroskupina C,
osypky, mumps, ruzienka, ov¢ie kiahne a rotavirusova vakcina.

Prevenar 13 mozno tiez podéavat’ sucasne s konjugovanou ockovacou latkou obsahujicou tetanovy
toxoid a meningokokové polysacharidové séroskupiny A, C, W a Y detom vo veku

12 az 23 mesiacov, ktoré uz boli adekvatne imunizované Prevenarom 13 (podrl'a lokalnych
odporacani).

Udaje z klinickej $tadie po uvedeni lieku na trh hodnotiacej vplyv profylaktického pouzitia antipyretik
(ibuprofén a paracetamol) na imunitni odpoved’ Prevenaru 13 naznacuji, Ze podavanie paracetamolu
sucasne alebo v ten isty defi o¢kovania, méze znizit' imunitni odpoved’ Prevenaru 13 po zékladne;j
dojcenskej schéme. Odpovede na posiliiovacie davky podévané po 12 mesiacoch neboli ovplyvnené.
Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy.

Pediatricka populacia vo veku 6 az 17 rokov

V sucasnosti nie su dostupné ziadne udaje tykajuce sa subezného pouzivania s inymi vakcinami.

Dospeli vo veku 18 az 49 rokov

V sticasnosti nie st dostupné ziadne udaje tykajlice sa sibezného pouZzivania s inymi vakcinami.

Dospeli vo veku 50 rokov a starsi

Prevenar 13 sa moZe podavat stiCasne so sezonnou trivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke
(trivalent inactivated vaccine, TIV).

V dvoch stidiach uskuto¢nenych u dospelych vo veku 50 - 59 rokov a 65 rokov a starSich sa
preukazalo, ze sa Prevenar 13 moze podavat’ sucasne s trivalentnou inaktivovanou vakcinou proti
chripke (TIV). Odpovede na vsetky tri antigény TIV boli porovnateI'né, ked’ sa TIV podavala
samostatne alebo sucasne s Prevenarom 13.

Ked’ sa Prevenar 13 podaval sucasne s TIV, imunitné odpovede na Prevenar 13 boli slabsie
v porovnani s tym, ked’ sa podaval Prevenar 13 samostatne, avSak nebol zisteny dlhodoby vplyv na
hladiny cirkulujtcich protilatok.

V tretej stadii u dospelych vo veku 50 — 93 rokov sa preukdzalo, Ze sa Prevenar 13 moze podavat’
sucasne so sezonnou kvadrivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke (QIV). Imunitné odpovede
na vSetky Styri kmene QIV sa pri si€asnom podani QIV a Prevenaru 13 v porovnani so samostatnym
podanim QIV neznizili.

Imunitné odpovede na Prevenar 13 sa pri suc¢asnom podani Prevenaru 13 a QIV v porovnani so
samostatnym podanim Prevenaru 13 neznizili. Rovnako ako pri si¢asnom podavani trivalentnych



vakcin boli imunitné odpovede na niektoré sérotypy pneumokokov nizsie, ked’ sa obe vakciny podali
sucasne.

Stbezné podavanie s inymi vakcinami sa neskiimalo.
Odlisné injekeéné vakceiny sa maju vzdy podat’ na rdzne miesta.

Subezné podavanie Prevenaru 13 a 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny sa
neskuimalo. Ked’ sa v klinickych $tiidiach podaval Prevenar 13 rok po 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakcine, boli imunitné odpovede nizsie pre vSetky sérotypy v porovnani, ked’ sa
Prevenar 13 podaval osobam predtym neimunizovanym 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou. Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie st dostupné udaje o pouzivani 13-valentnej pneumokokovej konjugovanej vakciny u gravidnych
zien.
Preto sa ma pouzitiu Prevenaru 13 pocas gravidity vyhnut',

Dojcenie
Nie je zname, ¢i sa 13-valentna pneumokokova konjugovana vakcina vylucuje do materského mlieka.
Fertilita

Stadie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame $kodlivé u¢inky s ohPadom na reproduként
toxicitu (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidlo a obsluhovat’ stroje

Prevenar 13 nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje. Niektoré z u¢inkov uvedenych v ¢asti 4.8 , Neziaduce G¢inky* vSak mézu docasne ovplyvnit’
schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Analyza hlaseni vyskytu neziaducich uc¢inkov po uvedeni vakciny na trh naznacuje potencialne
zvysené riziko kicov s teplotou alebo bez nej a HHE pri porovnani skupin, ktora hlasila podanie
Prevenaru 13 s Infanrixom hexa so skupinou, ktora hlasila podanie Prevenaru 13 samostatne.

Neziaduce ucinky hlasené z klinickych studii alebo zo sktsenosti po uvedeni lieku na trh st uvedené
v tejto Casti podla tried organovych systémov v zostupnom poradi frekvencie vyskytu a zavaznosti pre
vSetky vekové skupiny. Frekvencia je definovana nasledovne: vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (= 1/100 az
< 1/10), menej Casté (= 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (= 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé
(£1/10 000) a nezname (z dostupnych tdajov).

Dojcaté a deti vo veku od 6 tyzdilov do 5 rokov

Bezpecnost’ vakciny sa sledovala v kontrolovanych klinickych $tidiach, kde bolo 4 429 zdravym
dojcatam podanych 14 267 davok. Prvé ockovanie bolo podané od 6. tyzdna a posiliiovacia davka
v 11. - 16. mesiaci zivota. Vo vSetkych stadiach, v ktorych boli zahrnuté dojcata, sa Prevenar 13
podaval spolu s rutinne pouzivanymi pediatrickymi vakcinami (pozri Cast’ 4.5).

Bola tieZ stanovena bezpecnost’ u 354 dovtedy nezaockovanych deti (vo veku od 7 mesiacov do
5 rokov).



Medzi najcastejSie udavanymi neziaducimi t¢inkami u deti vo veku 6 tyzdilov az 5 rokov bola reakcia
v mieste podania, horucka, podrazdenost’, zniZzena chut’ do jedla a ospalost’ a/alebo nespavost’.

V klinickej $tadii u doj¢iat ockovanych v 2., 3. a 4. mesiaci bol hlaseny vyssi vyskyt horacky > 38 °C
u tych dojéiat, ktorym bol podany Prevenar (7-valentny) sucasne s Infanrixom hexa (28,3 % - 42,3 %),
ako u dojciat, ktoré dostali iba Infanrix hexa (15,6 % - 23,1 %). Po posiliiovacej davke v 12. —

15. mesiaci bola horucka > 38 °C hlasena u 50 % dojciat, ktorym bol podany Prevenar (7-valentny)
a sucasne Infanrix hexa, v porovnani s 33,6 %-nym vyskytom u doj¢iat, ktoré¢ dostavali iba Infanrix
hexa. Tieto reakcie boli vac¢Sinou stredne zavazné (teploty nizsie nez alebo rovné 39 °C) a prechodné.

Zvyseny pocet lokalnych reakcii v mieste vpichu sa pozoroval u deti star§ich nez 12 mesiacov
v porovnani s po¢tom pozorovanym u dojciat pocas zakladnej ockovacej schémy s Prevenarom 13.

Neziaduce ucinky z klinickych Studii

V klinickych $tadiach bol bezpecnostny profil Prevenaru 13 podobny ako pri Prevenare.

Uvedené frekvencie st zaloZené na zaklade neziaducich u¢inkov hodnotenych v klinickych §tadiach
s Prevenarom 13:

Poruchy imunitného systému:
Zriedkavé: hypersenzitivna reakcia zahimajica edém tvare, dyspnoe, bronchospazmus

Poruchy nervového systému:
Menej Casté: ktée (vratane febrilnych kicov)
Zriedkavé: hypotonicko-hyporesponzivna epizoda

Poruchy gastrointestinalneho traktu:
Vel'mi Casté: znizena chut’ do jedla
Casté: vracanie, hnacky

Poruchy koze a podkozného tkaniva:
Casté: vyrazky
Mene;j Casté: zihl'avka alebo vyrazky podobné zihl'avke

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:

Velmi Casté: pyrexia; podradzdenost’, erytém v mieste vpichu, zdurenie/opuch alebo
bolest/zvysena citlivost’, ospanlivost’; nekvalitny spanok
erytém v mieste vpichu alebo zdurenie/opuch 2,5 cm — 7,0 cm (po aplikacii
posilnovacej davky a u starSich deti [vo veku 2 az 5 rokov])

Casté: pyrexia > 39 °C; zhorSenie pohyblivosti v mieste podania injekcie (sposobené
bolest'ou), erytém v mieste vpichu alebo zdurenie/opuch 2,5 cm — 7,0 cm (po
dojc¢enskej schéme)

Mene;j Casté: erytém v mieste vpichu alebo zdurenie/opuch > 7,0 cm, plac¢

Dodato¢né informacie u osobitnych populécii:
Apnoe u vel'mi nedonosenych doj¢iat (narodené v < 28. tyzdni tehotenstva) (pozri Cast’ 4.4).

Pediatricka populacia vo veku 6 az 17 rokov

Bezpecnost’ sa hodnotila u 592 deti (294 deti vo veku 5 az 10 rokov predtym imunizovanych
minimalne jednou davkou Prevenaru a u 298 deti vo veku 10 az 17 rokov, ktoré neboli ockované
pneumokokovou vakcinou).

Najcastejsie neziaduce udalosti v pediatrickej populacii vo veku 6 az 17 rokov boli:

Poruchy nervového systému:
Casté: bolesti hlavy

Poruchy gastrointestinalneho traktu:




Velmi casté: znizena chut do jedla
Casté: vracanie; hnacka

Poruchy koZe a podkozného tkaniva:
Casté: vyrazka; zihl'avka alebo Zihl'avke podobna vyrazka

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:
Velmi Casté: podrazdenost’; erytém v mieste o¢kovania; zdurenie/opuch alebo
bolest/zvysena citlivost’; ospanlivost’; nekvalitny spanok
zvysSena citlivost’ v mieste ockovania (vratane zhorSenia pohyblivosti)
Casté: pyrexia

Dalsie neziaduce udalosti predtym pozorované u dojéiat a deti vo veku 6 tyzditov az 5 rokov sa mozu
objavit’ aj v tejto vekovej skupine, v tejto $tudii sa vSak nepozorovali pravdepodobne z dévodu male;j
vzorky.

Doplnkové informacie v pripade Specialnych populdcii

Deti a dospievajuci s kosacikovitou anémiou, infekciou HIV alebo transplantaciou krvotvornych
kmenovych buniek maji podobné frekvencie vyskytu neziaducich reakcii, okrem toho, ze bolesti
hlavy, vracanie, hnacky, horti¢ky, Ginava, artralgia a myalgia sa vyskytovali vel'mi Casto.

Dospeli vo veku od 18 rokov a starsi

Bezpecnost’ sa hodnotila v 7 klinickych §tadiach zahriiujacich 91 593 dospelych v rozpéti veku od

18 do 101 rokov. Prevenar 13 sa podaval 48 806 dospelym; 2 616 (5,4 %) vo veku od 50 do 64 rokov
a 45 291 (92,8 %) vo veku 65 rokov a starS§im. Jedna zo 7 $tudii zahiala skupinu dospelych (n = 899)
vo veku od 18 az 49 rokov, ktori dostali Prevenar 13 a predtym neboli ockovani 23-valentnou
pneumokokovou polysacharidovou vakcinou. Z prijemcov Prevenaru 13 bolo v §tadii 1 916 dospelych
predtym ockovanych 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou najmenej 3 roky pred
vakcinaciou v ramci stadie a 46 890 nebolo ockovanych 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou.

Sklon k niz8ej frekvencii vyskytu neziaducich reakcii sa spéjal s vy$§im vekom; dospeli > 65 rokov
(bez ohl'adu na predchadzajuci stav ockovania) hlasili menej neziaducich reakcii ako mladsi dospeli,
pri¢om neziaduce reakcie sa najcastejSie vyskytli u najmladsich dospelych vo veku 18 az 29 rokov.

Celkovo boli kategorie frekvencie podobné pre vsetky vekové skupiny s vynimkou vracania, ktoré
bolo vel'mi casté (> 1/10) u dospelych vo veku 18 az 49 rokov a casté (= 1/100 az < 1/10) u vSetkych
ostatnych vekovych skupin a pyrexia bola vel'mi Casta u dospelych vo veku 18 az 29 rokov a ¢asta u
vSetkych ostatnych vekovych skupin. Zavazna bolest’/citlivost’ v mieste vpichu a zdvazné obmedzenie
pohybu v ramene bolo vel'mi ¢asté u dospelych vo veku 18 az 39 rokov a ¢asté u vSetkych ostatnych
vekovych skupin.

Neziaduce ucinky z klinickych Studii

Lokalne reakcie a systémové prihody boli ziskavané denne po kazdej vakcinacii poc€as 14 dni

v 6 §tadiach a pocas 7 dni vo zvy$nej Studii. Nasledujtice frekvencie su zalozené na neziaducich
ucinkoch hodnotenych v klinickych stadiach s Prevenarom 13 u dospelych:

Poruchy metabolizmus a vyzivy:
Velmi Casté: znizena chut’ do jedla

Poruchy nervového systému.
Velmi Casté: bolest’ hlavy




Poruchy gastrointestinalneho traktu:

Vel'mi casté: hnacka; vracanie (u dospelych vo veku 18 az 49 rokov)
Casté: vracanie (u dospelych vo veku 50 rokov a star$ich)
Menej Casté: nauzea

Poruchy imunitného systému:
Menej Casté: reakcia precitlivelosti vratane edému tvare, dyspnoe, bronchospazmu

Poruchy koze a podkozného tkaniva:
Vel'mi Casté: vyrazka

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:

Velmi Casté: zimnica, Gnava; erytém v mieste vpichu, zatvrdnutie/ opuch v mieste vpichu,
bolest”/ citlivost’ v mieste vpichu (zavazna bolest’/citlivost’ v mieste vpichu
vel'mi Casta u dospelych vo veku 18 az 39 rokov), obmedzenie pohybu
v ramene (zavazné obmedzenie pohybu v ramene vel'mi Casté u dospelych vo
veku 18 az 39 rokov)

Casté: pyrexia (vel'mi ¢asta u dospelych vo veku 18 az 29 rokov)

Mene;j Casté: lymfadenopatia lokalizovana v oblasti vpichu

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva:
Velmi Casté: artralgia, myalgia

Celkovo sa nepozorovali vyznamné rozdiely vo frekvencii neziaducich ucinkov, ked’ sa Prevenar 13
podaval predtym ockovanym dospelym s pneumokokovou polysacharidovou vakcinou.

Doplnkové informacie v pripade Specialnych populdcii
Dospeli s infekciou HIV mali podobntl frekvenciu vyskytu neziaducich reakceii, okrem toho, ze
horticka a vracanie boli vel'mi Casté a nevol'nost’ Casta.

Dospeli s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek mali podobnu frekvenciu vyskytu
neziaducich reakcii, okrem toho, Ze horticka a vracanie boli vel'mi ¢asté.

Vyssia frekvencia sa pozorovala u niektorych ziskanych systémovych reakcii, ked’ sa Prevenar 13
podaval sucasne s trivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke (TIV) v porovnani so
samostatnym podanim TIV (bolest hlavy, zimnica, vyrazka, znizena chut’ do jedla, artralgia

a myalgia) alebo samostatnym podanim Prevenaru 13 (bolest’ hlavy, unava, zimnica, znizena chut’ do
jedla a artralgia).

Neziaduce ucinky zo skusenosti po uvedeni Prevenaru 13 na trh

Nasledujuce neziaduce u¢inky sa povazuji za neziaduce u¢inky na Prevenar 13. Ked'Ze tieto neziaduce
ucinky boli ziskané zo spontdnnych hlaseni, frekvencie nemdzu byt’ stanovené, a tak st povazované

za nezname.

Poruchy krvi a lymfatického systému:
lymfadenopatia (lokalizovana do oblasti miesta vpichu)

Poruchy imunitného systému:
anafylaktickd/anafylaktoidna reakcia vratane Soku, angioedém

Poruchy koze a podkozného tkaniva:
multiformny erytém

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:
zihlavka v mieste vpichu, dermatitida v mieste vpichu, svrbenie v mieste
vpichu, zacervenanie
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Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9 Predavkovanie

Predavkovanie Prevenarom 13 je nepravdepodobné, nakol’ko je k dispozicii v naplnenych injekénych
striekackach. Napriek tomu u dojciat a deti bolo zaznamenané preddvkovanie Prevenarom 13
definované ako podanie d’alSej davky skor nez je odporacané. Vo vSeobecnosti boli neziaduce u¢inky
pri predavkovani rovnaké ako neziaduce ucinky pri odporti¢anej pediatrickej ockovacej schéme pre
Prevenar 13.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: ockovacie latky, ockovacie latky proti pneumokokom; ATC kod:
JO7ALO2

Prevenar 13 obsahuje 7 pneumokokovych kapsularnych polysacharidov, ktoré su v Prevenare (4, 6B,
9V, 14, 18C, 19F, 23F) plus 6 d’alsich polysacharidov (1, 3, 5, 6A, 7F, 19A). Vsetky su konjugované

na nosi¢ovy protein CRMo7.

Zat’aZenie ochorenim

Dojcata a deti vo veku 6 tyzdnov az 5 rokov

Na zaklade pozorovani vykonanych v Eurdpe pred uvedenim Prevenaru sa odhaduje, Ze Prevenar 13
pokryva 73 - 100 % (v zavislosti od krajiny) sérotypov, ktoré spdsobuju invazivne pneumokokové
ochorenia (invasive pneumococal disease = IPD) u deti do 5 rokov veku. V tejto vekovej skupine st
sérotypy 1, 3, 5, 6A, 7F, a 19A zodpovedné za 15,6 % az 59,7 % invazivnych ochoreni v zavislosti od
krajiny, Studovanej ¢asovej periody a pouzitia Prevenaru.

Akutny otitis media (AOM) je beznym detskym ochorenim s rdznou etiolégiou. Baktérie mozu
zapri¢inovat’ 60 - 70 % klinickych epizod AOM. S. pneumoniae patri celosvetovo k najéastejSim

pri¢inam bakterialnej AOM.

Odhaduje sa, ze Prevenar 13 pokryva viac nez 90 % sérotypov spdsobujtcich IPD rezistentnych
na antimikrobialne latky.

Pediatricka populacia vo veku 6 az 17 rokov

V pediatrickej populacii vo veku 6 az 17 rokov je incidencia pneumokokového ochorenia nizka,
existuje vSak zvysené riziko morbidity a mortality u tych jedincov, ktori trpia zaroven inymi
ochoreniami.

Dospeli vo veku od 18 rokov a starsi

Pneumonia je najcastejSim klinickym prejavom pneumokokového ochorenia u dospelych.

Hlaseny vyskyt pneumonie ziskanej v komunite (community-acquired pneumonia — CAP) a IPD

v Europe sa lisi v zavislosti od krajiny, zvySuje sa s vekom nad 50 rokov a je najvyssi u osob vo veku

65 rokov a starSich. S. pneumoniae je najcastejSou pri¢inou CAP a odhaduje sa, Ze v rozvinutych
krajinach je zodpovedny za priblizne 30 % vSetkych pripadov CAP, ktoré si vyzaduji hospitalizaciu.
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Pneumonia s bakteriémiou (priblizne 80 % z IPD u dospelych), bakteriémia bez loZiska a meningitida
su najcastejSie prejavy IPD u dospelych. Na zaklade tidajov z epidemiologickych sledovani uz po
zavedeni Prevenaru, ale eSte pred zavedenim Prevenaru 13 do vakcinaénych programov, boli
pneumokokové sérotypy nachadzajice sa v Prevenari 13 zodpovedné za najmenej 50 — 76 % IPD (v
zavislosti od krajiny) u dospelych.

Riziko CAP a IPD u dospelych sa tieZ zvySuje s chronickymi zakladnymi ochoreniami, najma
anatomickou alebo funk¢énou aspléniou, diabetes melitus, astmou, chronickym kardiovaskuldrnym
ochorenim, chronickym ochorenim pl'tic, obliciek alebo pecene a najvyssie je u oséb, ktoré¢ maji
potla¢ent imunitu, ako napriklad v pripade hematologickych malignit alebo infekcie HIV.

Klinické $tadie imunogenicity s Prevenarom 13 u dojciat, deti a dospievajucich

Ochranna u¢innost’ Prevenaru 13 proti IPD nebola skimana. Podl'a odpora¢ani Svetovej zdravotnicke;j
organizécie (SZO) bolo stanovenie potencialnej ucinnosti proti IPD u dojciat a deti zalozené na
porovnani imunitnej odpovede na sedem beznych sérotypov spolo¢nych pre Prevenar 13 a Prevenar,
ktorého ochranna u€innost’ bola dokazana (u¢innost’ Prevenaru (7-valentného) u dojciat a deti, pozri
nizsie). Imunitna odpoved na d’al$ich 6 sérotypov bola tiez hodnotena.

Imunitna odpoved’ po zakladnej trojddvkovej schéme u deti

Klinicke studie sa vykonali vo viacerych eurdpskych krajinach a v USA za pouzitia r6znych
ockovacich schém, vratane dvoch randomizovanych studii ,,non-inferiority (nepodradenost’)

(v Nemecku sa pouzili 2, 3, 4-mesacné zakladné schémy [006] a v USA sa pouzili 2, 4, 6-mesacné
zakladné schémy [004]). Pneumokokové imunitné odpovede boli porovnané za pouzitia suboru kritérii
non-inferiority, vratane percenta objektov so sérovym IgG Specifickym proti polysacharidovému
sérotypu > 0,35 pg/ml jeden mesiac po zakladnej schéme a porovnania geometrickych priemerov
koncentracii IgG (meranych pomocou ELISA GMCs). Zaroven boli porovnané titre funkénych
protilatok (functional antibody titres, OPA) medzi osobami, ktorym bol podany Prevenar

a Prevenar 13. Dalich Sest’ sérotypov bolo hodnotenych porovnanim s najnizsou odpoved’ou medzi
vSetkymi beznymi sérotypmi u osdb, ktorym bol podany Prevenar.

Porovnania non-inferiority imunitnej odpovede pre stadiu 006 zaloZené na podiele dojciat, ktorych
koncentracie antipolysacharidovych IgG dosiahli > 0,35 pg/ml, st zobrazené v tabulke 1. Vysledky
studie 004 boli podobné. Non-inferiorita Prevenaru 13 (nizSia vdzba na urovni 95 % CI pre rozdiely
v percentach respondérov na 0,35 pg/ml medzi skupinami >-10 %) bola preukazana pre vsetkych

7 beznych sérotypov, okrem sérotypu 6B v studii 006 a sérotypov 6B a 9V v §tudii 004, ktorych
vysledky tesne nesplnili preddefinované kritéria. Vsetkych sedem beznych sérotypov dosiahlo
predefinované kritérid non-inferiority pre IgG ELISA GMCs. Prevenar 13 viedol k porovnatel'nym,
hoci mierne niz§im hladinam protilatok proti 7 beznym sérotypom nez Prevenar. Klinicky vyznam
tychto rozdielov nie je znamy.

Non-inferiorita sa v $tudii 006 dosiahla pre 6 d’alSich sérotypov na zaklade podielu dojciat, ktorych
koncentracie protilatok dosiahli > 0,35 ug/ml a na zaklade porovnani IgG ELISA GMCs a v studii 004
sa dosiahla pre 5 zo 6 sérotypov, okrem sérotypu 3. Pri sérotype 3 bolo percento recipientov Prevenaru
13 so sérovym IgG > 0,35 pg/ml 98,2 % (Stidia 006) a 63,5 % (Studia 004).
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Tabulka 1: Porovnanie podielu 0séb, ktoré dosiahli koncentraciu pneumokokovych
antipolysacharidovych IgG protilatok > 0,35 pg/ml po 3. davke dojéenskej schémy — Studia 006

Prevenar 13 7-valentny Prevenar .
. o ° Rozdiel
Sérotyp Yo Yo (95 % CI)
(n = 282-285) (n=277-279)
Sérotypy 7-valentného Prevenaru
4 98,2 98,2 0,0 (-2,5; 2,6)
6B 71,5 87,1 -9,6 (-16,0; -3,3)
A 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 (4,25 1,2)
19F 95,8 96,0 -0,3 (-3,8; 3,3)
23F 88,7 89,5 -0,8 (-6,0; 4,5)
DalSie sérotypy v Prevenari 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)

cvvr

Prevenar 13 viedol k tvorbe funkénych protilatok proti vSetkym 13 ockovacim sérotypom v §tadiach
004 a 006. Medzi skupinami neboli rozdiely v podiele 0sob s titrami OPA > 1:8 pre 7 beznych
sérotypov. Pre kazdy zo siedmych beznych sérotypov boli jeden mesiac po zakladnej schéme
dosiahnuté titre OPA > 1:8 u > 96 % (Studia 006) a > 90 % (Studia 004) recipientov.

Pri kazdom zo 6 d’alSich sérotypov sa jeden mesiac po zakladnej schéme oCkovania Prevenarom 13
dosiahli titre OPA > 1:8 u 91,4 % (Stidia 004) az 100 % (Stadia 006). Geometrické priemery titrov
funkénych protilatok (OPA) pre sérotypy 1, 3 a 5 boli nizsie ako titre pre vSetky d’alSie sérotypy.
Klinicky vyznam tohto javu nie je znamy.

Imunitna odpoved’ po dvojdavkovej dojéenskej zadkladnej schéme

Imunogenicita u deti po dvoch davkach sa sledovala v $tyroch stadiach. Podiel deti, ktoré po 1 mesiaci
od druhej davky dosiahli koncentraciu IgG proti pneumokokovému kapsularnemu antigénu

> 0,35 pg/ml, bol od 79,6 % do 98,5 % pre 11 z 13 ockovacich sérotypov.

Mensi podiel deti dosiahol tato hrani¢na koncentraciu protilatok proti sérotypu 6B (27,9 % az 57,3 %)
a 23F (55,8 % az 68,1 %) vo vSetkych stadiach s 2, 4-mesa¢nym rezimom, v porovnani s 58,4 % pre
sérotyp 6B a 68,6 % pre 23F v stadii s 3, 5-mesa¢nym rezimom. Posilnovacia davka po dvojdavkove;j
schéme viedla pri vSetkych ockovacich sérotypoch vratane 6B a23F k odpovedi s dostatocnou
primarnou imunizaciou. V §tadiach v UK bola tvorba funkénych protilatok (OPA) proti vSetkym
sérotypom vratane 6B a 23F po zakladnej schéme v 2. a 4. mesiaci zivota a posiliiovacej davke

v 12. mesiaci Zivota po Prevenare a Prevenare 13 porovnatel'na. Spomedzi ockovanych Prevenarom 13
bol podiel tych, ktori dosiahli OPA titre > 1:8 minimalne 87 % po dojcenskej schéme a minimalne

93 % po posiliiovacej davke. Geometrické priemery titrov OPA pre sérotypy 1, 3 a 5 boli niZSie nez
titre pre vSetky d’alSie sérotypy. Klinicky vyznam tohto javu nie je znamy.

Posilnovacia odpoved’ po dvoj- a trojdavkovej dojCenskej zakladnej schéme

Po posilinovacej davke koncentracia protilatok proti vSetkym 13 sérotypom v porovnani

s predchédzajtiicimi hladinami vzrastla. Koncentrécie protilatok proti 12 sérotypom boli po
posiliiovacej davke vyssie nez koncentracie dosiahnuté po zakladnej dojcenskej schéme. Tieto zistenia
zodpovedaji adekvatnej primarnej imunizacii (indukcii imunologickej pamaite). Koncentracia
protilatok proti sérotypu 3 po posiliiovacej davke nebola zvySena v porovnani so zakladnou
dojcenskou schémou. Klinicky vyznam tohto javu nie je znamy.
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Tvorba protilatok proti vSetkym 13 ockovacim sérotypom po posiliiovacej davke nasledujicej po
dvoj- alebo trojdavkovej zakladnej dojcenskej schéme bola porovnatelna.

U deti vo veku 7 mesiacov az 5 rokov, po dodrzani veku adekvatnej ockovacej schémy (opisanej
v Casti 4.2), st hladiny IgG protilatok proti kapsuldrnemu polysacharidu kazdého z 13 sérotypov
minimalne porovnatel'né s hladinami po trojdavkovej zakladnej schéme u dojéiat.

Pretrvavanie protilatok a imunologicka pamat’ boli postdené v studii u zdravych deti, ktoré dostali
jednorazovi davku Prevenaru 13 najmenej 2 roky po predchadzajicej imunizacii bud’ 4 davkami
Prevenaru, 3-davkovou doj¢enskou schémou Prevenaru nasledovanou Prevenarom 13 v 12. mesiaci
zivota, alebo 4 davkami Prevenaru 13.

Jednorazova davka Prevenaru 13 u deti priblizne vo veku 3,4 roka bez ohl'adu na predchadzajuce
ockovanie Prevenarom alebo Prevenarom 13 v anamnéze, indukuje masivnu protilatkova odpoved pre

7 beznych sérotypov oboch vakcin a 6 dodatocnych sérotypov v Prevenari 13.

Udaje o vyskyte pneumokokovych ochoreni nepoukazuj na to, Ze by sa imunita po podani
7-valentného Prevenaru v detstve od jeho uvedenia v r. 2000 po Case zniZovala.

Pred¢asne narodené deti

Hodnotila sa bezpecnost’ a imunogenicita vakciny Prevenar 13 podanej v 2., 3., 4. a 12. mesiaci
priblizne u 100 pred¢asne narodenych deti (priemerny gestaény vek [EGA] 31 tyzdnov; rozsah od 26
do 36 tyzdnov) a porovnévala sa priblizne so 100 novorodencami narodenymi v normélnom termine
(priemerny EGA 39 tyzdiiov, rozsah 37 az 42 tyzdiov).

Imunitné odpovede u pred¢asne narodenych deti a novorodencov narodenych v normalnom termine sa
porovnavali na zéklade podielu novorodencov, ktorych koncentracia pneumokokovych
polysacharidovych IgG viazucich protilatok dosiahla > 0,35 ug/ml 1 mesiac po zakladnej schéme.
Postup pouzity na porovnanie imunogenicity Prevenaru 13 a Prevenaru bol zaloZeny na smerniciach
WHO.

Vo viac ako 85 % pripadov bola dosiahnuta koncentracia pneumokokovych polysacharidovych IgG
protilatok > 0,35 pg/ml 1 mesiac po zakladnej schéme okrem sérotypov 5 (71,7 %), 6A (82,7 %) a 6B
(72,7 %) v skupine s pred¢asne narodenymi det'mi. Pre tieto 3 sérotypy bol podiel respondentov medzi
predc¢asne narodenymi det'mi vyrazne niz$i ako medzi novorodencami narodenymi v normalnom
termine. Priblizne 1 mesiac po posiliiovacej davke dosiahol podiel osdb v kazdej skupine ti1 ist
hrani¢nu koncentraciu protilatok a bol > 97 %, okrem sérotypu 3 (71 % u pred¢asne narodenych deti

a 79 % u novorodencov narodenych v normalnom termine). Nie je zname, ¢i imunologicka pamit’ je u
nedonosenych deti indukovana pre vsetky sérotypy. VSeobecne plati, Ze sérotypovo $pecifické [gG
GMC boli nizsie u predcasne narodenych deti ako u deti narodenych v norméalnom termine.

Po podani zakladnej davky boli OPA GMT podobné u pred¢asne narodenych deti v porovnani s detmi
narodenymi v normalnom termine okrem sérotypu 5, u ktorého boli hladiny protilatok nizSie u
predcasne narodenych deti. OPA GMT po posiliiovacej davke vzhl'adom k tym po zékladnej davke
boli podobné alebo nizsie pre 4 sérotypy (4, 14, 18C a 19F) a boli Statisticky vyznamne vys§ie u 6 z 13
sérotypov (1, 3, 5, 7F, 9V a 19A) u predcasne narodenych deti v porovnani s 10 z 13 sérotypov (1, 3,
4,5, 6A,7F, 9V, 18C, 19A a 23F) u deti narodenych v normalnom termine.

Deti (vo veku 12 az 59 mesiacov) kompletne o¢kované Prevenarom (7-valentnym)

Po podani jednorazovej davky Prevenaru 13 detom (vo veku 12 az 59 mesiacov), ktoré sa povazuju za
kompletne ockované Prevenarom (7-valentnym) (bud’ 2 alebo 3 davkami zakladného oc¢kovania plus

posilnovacia davka), percento dosiahnutych sérovych IgG hladin > 0,35 ug/ml a OPA titrov > 1:8 bolo
najmenej 90 %. AvSak 3 zo 6 dodato¢nych sérotypov (sérotypy 1, 5 a 6A) preukazali nizsie IgG GMC
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a OPA GMT v porovnani s detmi, ktoré dostali najmenej jedno predchadzajice ockovanie
Prevenarom 13. Klinickd vyznamnost’ nizSieho GMC a GMT je v st¢asnosti nezndma.

Neockované deti (vo veku 12 az 23 mesiacov)

Stadie s neockovanymi det'mi (vo veku 12 az 23 mesiacov) Prevenarom (7-valentnym) preukézali, ze
boli potrebné 2 davky na dosiahnutie sérovych IgG koncentracii pre 6B a 23F podobné tym, ktoré boli
indukované 3-davkovou dojc¢enskou schémou.

Pediatricka populacia vo veku 5 az 17 rokov

V otvorenej $tadii u 592 zdravych deti a dospievajucich vratane oséb s astmou (17,4 %), ktoré mohli
mat predispoziciu na pneumokokovu infekciu, vyvolal Prevenar 13 imunitné odpovede na vsetkych 13
sérotypov. Jednorazova davka Prevenaru 13 bola podana detom vo veku 5 az 10 rokov predtym
ockovanych minimalne 1 davkou Prevenaru a detom a dospievajucim vo veku 10 az 17 rokov, ktori
nikdy neboli ockovani pneumokokovou vakcinou.

U deti vo veku 5 az 10 rokov a tiez v pediatrickej populacii vo veku 10 az 17 rokov bola imunitna
odpoved’ Prevenaru 13 non-inferiérna k odpovedi Prevenaru na 7 spolocnych sérotypov a k
Prevenaru 13 pre 6 dodato¢nych sérotypov v porovnani s imunitnou odpoved’ou po Stvrtej davke
u dojciat ockovanych v 2., 4., 6. a 12. - 15. mesiaci veku, merana sérovym IgG.

V pediatrickej populacii vo veku 10 az 17 rokov boli OPA GMTs pre 12 z 13 sérotypov (s vynimkou
sérotypu 3) 1 mesiac po o¢kovani non-inferiérne k OPA GMTs vo vekovej skupine 5 az 10 rokov.

Imunitna odpoved’ po subkutannom podani

Subkutanne podanie Prevenaru 13 sa hodnotilo v nekomparativnej studii u 185 zdravych japonskych
dojciat a deti, ktoré dostali 4 davky v 2., 4., 6., a 12. - 15. mesiaci Zivota. Stadia dokazala, Ze
bezpec¢nost’ a imunogenicita boli celkovo porovnatel'né s pozorovaniami zistenymi v §tadiach
intramuskularneho podania.

Uc¢innost’ Prevenaru 13

Invazivne pneumokokové ochorenia

Udaje publikované Uradom verejného zdravotnictva Anglicka (Public Health England) ukézali, Ze
Styri roky po uvedeni Prevenaru na trh v podobe dvoch davok zakladného ockovania dojéiat

s posililovacou davkou v druhom roku Zivota a pri 94 % zaockovanosti bola v Anglicku a Walese

98 % (95 % CI 95; 99) redukcia v ochoreniach spdsobenych 7 sérotypmi vakciny. Nasledne, Styri roky
po prestupe na Prevenar 13, bola d’alsia redukcia incidencie IPD sposobenych 7 sérotypmi v Prevenare
v rozmedzi od 76 % u deti mlad$ich nez 2 roky az do 91 % u deti vo veku 5 — 14 rokov. Sérotypovo
Specifické redukcie pre kazdy z 5 dodatoénych sérotypov v Prevenare 13 (nepozorovali sa Ziadne
pripady IPD pre sérotyp 5) podl'a vekovych skupin st uvedené v tabul’ke 2 a boli v rozsahu od 68 %
(sérotyp 3) az po 100 % (sérotyp 6A) pri detoch mladsich ako 5 rokov. Vyznamné redukcie incidencie
sa pozorovali aj u starSich vekovych skupin, ktoré sa neockovali Prevenarom 13 (nepriamy ucinok).
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Tabulka 2: Sérotypovo Specificky pocet pripadov a vyskyt zniZenia IPD v 2013/14 v porovnani
s 2008/09 - 2009/10 (2008/10) podPa veku v Anglicku a vo Walese

<5 rokov 5 az 64 rokov > 65 rokov
2008 — | 2013 % redukcia 2008 — | 2013/ % 2008 — | 2013/ | % redukcia
108 /148 vyskytu 108 148 redukcia 108 148 vyskytu
YSKy ysKy
(95 % CI*) vyskytu (95 % CI¥)
95 %
CI*)
Dodato¢né sérotypy pokryté Prevenarom 13
1 59 505 91 % 458 77 83 % 102 (89) 13 87 %
(54) (382) | (71) (13)
(98 %; 68 %)** (88 %; (94 %,
74 %)** 72 %)**
3 26 8 (8) 68 % 178 73 59 % 256 143 44 %
(24) (148) | (68) (224) (146)
(89 %; 6 %) (72 %; (57 %;
38 %)** 27 Y%)**
6A | 10(9) [ 0(0) 100 % 53 5(5) 90 % 94 (82) | 5(5) 95 %
(44)
(100 %; 97 %; (99 %;
62 %)** 56 %)** 81 %)**
7F 90 8 (8) 91 % 430 160 63 % 173 75 56 %
(82) (361) | (148) (152) (77)
(97 %; 74 %)** (71 %; (70 %;
50 %)** 37 %)**
19A 85 7(7) 91 % 225 104 54 % 279 97 65 %
(77) (191) | 97) (246) (99)
(97 %; 75 %)** (65 %; (75 %;
32 %)** 53 %)**

¥ Korigované pre podiel sérotypizovanych vzoriek, chybajlici vek, menovatel’ porovnany s 2009/10, a pre
trend v celkovom pocte invazivnych pneumokokovych ochoreni 2009/10 (po ktorom sa neaplikovala
oprava trendu).

* 95 % CI pri uplatneni intervalov v Poissonovom procese zaloZenych na nadhodnotenom rozptyle 2,1
ziskanych z modelovania vsetkych udajov IPD 2000 - 06 pred uvedenim Prevenaru.

**  p < 0,005 na pokrytie 6A, kde p = 0,002

Otitis media (OM)

V publikovanej §tidii uskuto¢nenej v Izraeli s pouzitim 2 davok zakladného oc¢kovania plus
posilnovacej davky v druhom roku Zivota sa vplyv Prevenaru 13 na OM dokumentoval v populacii na
zaklade aktivneho systému sledovania pomocou tympanocentézy a naslednej kultivacie tekutiny zo
stredného ucha u izraelskych deti s OM vo veku menej ako 2 roky.

Po uvedeni Prevenaru a nasledne Prevenaru 13 sa pozoroval pokles v incidencii z 2,1 na 0,1 pripadov
na 1 000 deti (95 %) pre sérotypy Prevenaru plus sérotyp 6A a pokles v incidencii z 0,9 na 0,1
pripadov na 1 000 deti (89 %) pre dodatocné sérotypy 1, 3, 5, 7F a 19A pri Prevenare 13. Ro¢na
celkova incidencia pneumokokovej OM poklesla z 9,6 na 2,1 pripadov na 1 000 deti (78 %) v obdobi
medzi julom 2004 (pred uvedenim Prevenaru) a janom 2013 (po uvedeni Prevenaru 13).

Pneumonia
V multicentrickej observacnej Stadii vo Franctzsku, ktora porovnavala obdobia pred prestupom
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z Prevenaru na Prevenar 13 a po tomto prestupe, sa pozorovala 16 % (2 060 na 1 725 pripadov)
redukcia vsetkych pripadov pneumonie ziskanej v komunite (CAP) na oddeleniach pohotovosti u deti
vo veku 1 mesiac az 15 rokov. Redukcie boli 53 % (167 na 79 pripadov) (p < 0,001) pri pripadoch
CAP s pleuralnou efaziou a 63 % (64 na 24 pripadov) (p < 0,001) pri mikrobiologicky potvrdenych
pneumokokovych pripadoch CAP. V druhom roku po uvedeni Prevenaru 13 sa celkovy pocet pripadov
CAP sposobenych 6 dodatocnymi sérotypmi vo vakcine Prevenar 13 znizil z 27 na 7 izolatov (74 %).

Pokles pripadov pneumonie z akejkol'vek priciny bol najvyraznejsi v mladsSich o¢kovanych vekovych
skupinach, s poklesom o 31,8 % (757 na 516 pripadov) vo vekovej skupine < 2 roky a 16,6 % (833 na
695 pripadov) vo vekovej skupine 2 - 5 rokov. Incidencia u starSich, prevazne neo¢kovanych deti (> 5
rokov) sa pocas celej doby trvania $tiidie nezmenil.

V prebiehajicom systéme sledovania (2004 az 2013) na dokumentaciu uc¢inku Prevenaru a nasledne
Prevenaru 13 na CAP u deti mladsich ako 5 rokov v juznom Izraeli za pouZitia 2 davok zakladného
ockovania s posiliiovacou davkou v druhom roku Zivota sa po zavedeni Prevenaru 13 pozorovala 68 %
redukcia (95 % CI 73; 61) alveolarnej CAP pri ambulantnych navstevach a 32 % redukcia (95 % CI
39; 22) alveolarnej CAP u hospitalizovanych pacientov v porovnani s obdobim pred uvedenim
Prevenaru.

Vplyv na nazofaryngealne nosi¢stvo

V surveillance $tudii vo Franctzsku boli u deti s aktitnou otitis media vyhodnocované zmeny
pneumokokovych sérotypov v nazofaryngealnom (NP) nosicstve po zavedeni Prevenaru (7-
valentného) a neskdr Prevenaru 13. V porovnani s Prevenarom, Prevenar 13 vyznamne redukoval NP
nosi¢stvo u 6 dodatocnych sérotypov (a sérotypu 6C) v kombinacii a jednotlivych sérotypov 6C, 7F,
19A. Redukcia nosicstva sa tiez spozorovala u sérotypu 3 (2,5 % vs 1,1 %; p = 0,1). Nosicstvo
sérotypov 1 a 5 nebolo pozorované.

Vplyv pneumokokovej konjugovanej vakcinacie na nazofaryngeélne nosicstvo sa skimal v
randomizovanej dvojito slepej stadii, v ktorej bol doj¢atam vo veku 2, 4, 6 a 12 mesiacov v Izraeli
podavany bud’ Prevenar 13 alebo Prevenar (7-valentny). V porovnani s Prevenarom, Prevenar 13
vyznamne redukoval novozistené NP nosic¢stvo 6 dodatocnych sérotypov (a sérotypu 6C) v kombinacii
a jednotlivych sérotypov 1, 6A, 6C, 7F, 19A. Pri sérotype 3 sa nezistila Ziadna redukcia a pri sérotype
5 bola kolonizacia prili§ vzacna na to, aby sa dal vplyv vakcinacie vyhodnotit’. Pri 6 zo 7 spolo¢nych
sérotypov bol v oboch skupinach pozorovany podobny vyskyt NP nosi¢stva; pri sérotype 19F bola
pozorovana vyznamna redukcia.

V tejto §tadii sa zaznamenali redukcie sérotypov S. pneumoniae 19A, 19F a 6A, ktoré neboli citlivé
na rad antibiotik. Redukcie boli v rozmedzi 34 % a 62 % v zavislosti od sérotypu a antibiotika.

Ochranna u¢innost’ Prevenaru (7-valentnej vakciny) u dojc¢iat a deti

Utinnost 7-valentného Prevenaru sa hodnotila v dvoch vel'kych stadiach: ,,Northern California Kaiser
Permanente (NCKP) study* a ,,Finnish Otitis Media (FinOM) study“. V oboch pripadoch sa jednalo

o randomizované dvojito zaslepené Studie s aktivnou kontrolou, v ktorych boli dojcata randomizované
do skupin s Prevenarom alebo kontrolnou vakcinou (NCKP, konjugovana vakcina proti
meningokokovej séroskupine C CRM [MnCC]; FinOM, vakcina proti hepatitide B) v §tvordavkovych
schémach v 2., 4., 6. a 12. az 15. mesiaci zivota. Vysledky z tychto $tadii tykajice sa G¢innosti st
uvedené nizsie (tabul’ka 3).
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Tabulka 3: Siuhrn u¢innosti 7-valentného Prevenaru'

Test n VE? | 95 %
CI
NCKP: Vakcina-sérotyp IPD? 30258 | 97 % | 85; 100
NCKP: Klinické pneumonia s abnormalnym néalezom na RTG snimku 23746 | 35% | 4;56,4
hrudnika
NCKP: Akutny zépal stredného ucha (Acute Otitis Media=AOM)* 23 746
Vsetky pripady 7% 4;10
Rekurentny AOM (3 epizody pocas 6 mesiacov alebo 4 epizody 9 % 3; 15
pocas 1 roka)
Rekurentny AOM (5 epizod pocas 6 mesiacov alebo 6 epizdd pocas 1 23% | 7,36
roka)
Umiestnenie tympanostomickej trubicky 20% | 2;35
FinOM: AOM 1 662
Vsetky pripady 6 % -4; 16
Vsetky pneumokokové AOM 34% | 21,45
Ockovacie sérotypy AOM 57% | 44;67
Podl’a protokolu

2U¢innost’ vakciny
30ktober 1995 az 20. april 1999
‘Oktober 1995 az 30. april 1998

Ucinnost’ Prevenaru (7-valentného)

Utinnost’ (priamy aj nepriamy i¢inok) 7-valentného Prevenaru proti ochoreniam spdsobenym
pneumokokom sa hodnotila pre dvoj- aj trojdavkové zakladné dojcenské oCkovacie schémy, v oboch
pripadoch s posiliiovacou davkou (tabul’ka 4). V dosledku rozsiahleho pouzivania Prevenaru sa
incidencia IPD vyznamne a trvalo zniZzila.

Pri pouziti skriningovych metod boli odhady sérotypovo Specifického u¢inku 2 davok u deti mladsich
nez jeden rok v UK 66 % (-29; 91 %) pre sérotyp 6 B a 100 % (25; 100 %) pre sérotyp 23F.

Tabul’ka 4. Stihrn u¢innosti 7-valentného Prevenaru proti invazivnym pneumokokovym

ochoreniam
Krajina Odporucana schéma Redukcia ochorenia, % 95 % CI
(rok zavedenia)
UK (Anglicko a Wales)' | 2, 4, + 13 mesiacov Ockovacie sérotypy: 49,95 %
(2006) Dve davky vo veku menej ako
1 rok: 85 %
USA (2000) 2,4,6,
+ 12-15 mesiacov
Deti < 52 Ockovacie sérotypy: 98 % 97,99 %
Vsetky sérotypy: 77 % 73,79 %
Osoby > 65° Ockovacie sérotypy: 76 % NA
Vsetky sérotypy: 38 % NA
Kanada (Quebec)* 2,4, + 12 mesiacov Vsetky sérotypy: 73 % NA
(2004) Ockovacie sérotypy:
2-davkova dojcenska schéma: 92,100 %
99 %
Kompletna schéma:100 % 82, 100 %

Deti < 2 roky. Vypoditana G¢innost’ vakciny pre jun 2008 (Broomova metoda).

2 data z roku 2005.

3 data z roku 2004.

4Deti < 5 rokov. Januar 2005 az december 2007. Uplna G&innost’ pre bezna 2 + 1 schému nie je zatial
dostupna.
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Akutny otitis media

Ukinnost’ Prevenaru proti akitnemu otitis media a pneumonii pre 3 + 1 schému sa tieZ sledovala od
jeho uvedenia do narodného oc¢kovaciecho programu. Podl'a spatného vyhodnotenia USA databazy
poistencov boli navstevy lekéara deti mladSich nez 2 roky pre AOM v porovnani s predlicencnou
uroviiou (2004 vs. 1997 — 99) nizsie o0 42,7 % (95 % CI, 42,4 — 43,1 %) a predpisovanie lieCiv na
terapiu AOM o 41,9 %. V podobnej analyze boli hospitalizacie pre pneumoniu z akejkol'vek priciny
redukované o 52,4 % a ambulantné navstevy o 41,1 %. V pripadoch pneumokokovej pneumonie sa
u deti mladsich nez 2 roky pozoroval pokles hospitalizacii o 57,6 % a ambulantnych navstev 0 46,9 %
v porovnani s predlicencnou troviou (2004 vs. 1997 — 99). Hoci priamy kauzalny vzt'ah

(pri¢ina - u€inok) sa z tychto sledovani nemdze odvodit, tieto vysledky naznacuju, Ze Prevenar
zohréava dolezitu ulohu pri znizovani vyskytu ochoreni sliznic (AOM a pneumonie) v ciel'ovej
populacii.

Stidia G&innosti u dospelych vo veku 65 rokov a star$ich

Uginnost’ proti vakcinovému typu pneumokokovej CAP a IPD sa stanovila na zéklade rozsiahlej
randomizovanej dvojito zaslepenej placebom kontrolovanej Stiidie (imuniza¢na Studia pneumonie
ziskanej v komunite u dospelych, Community-Acquired Pneumonia Immunization Trial in Adults —
CAPiTA), ktora sa uskutocnila v Holandsku. 84 496 0s6b vo veku 65 rokov a star§ich dostalo
jednorazovi davku Prevenaru 13 alebo placeba s randomizaciou v pomere 1:1.

Stadie CAPITA sa zaéastnili dobrovolnici vo veku 65 rokov a starsi, ktorych demografické
a zdravotné charakteristiky sa mozu odliSovat’ od tych, ktori vyhl'adavaji ockovanie.

Prva epizdda pneumonie potvrdenej RTG snimkou hrudnika, ktora si vyZzadovala hospitalizaciu, bola
identifikovana u priblizne 2 % tejto populacie (n = 1 814 0sdb), z ktorych bolo v populacii podla
protokolu a v populacii s upravenym zamerom lie¢by (mITT — modified intent to treat) 329 pripadov
potvrdenej pneumokokovej CAP a 182 pripadov vakcinového typu pneumokokovej CAP.

Utinnost bola preukdzana pre primarne a sekundarne koncové ukazovatele v populacii podl'a
protokolu (tabulka 5).

TabuPka 5: U¢innost’ vakciny (UV) pre primarne a sekundarne koncové ukazovatele $tidie CAPiTA
(populacia podla protokolu)
Pripady
t 0
Koncovy ukazovatel’ u¢innosti Skupina Placebo UVO( %) p-hodnota
Spolu > (95,2 % CI)
Prevenar 13| skupina

Primarny koncovy ukazovatel

Prva epizéda potvrdeného VT 139 4 45,56
pneumokokového CAP ? %0 (21,82; 62,49) 0,0006
Sekundarny koncovy ukazovatel’

Prva epizoda potvrdeného NB/NI! 45.00
vakcinového typu 93 33 60 (142 1.’ 65.31) 0,0067
pneumokokového CAP o

Prvi epizéda VT-IPD? 35 7 28 " 07 65;%% g7 | 0.0005
'NB/NI - bez bakteriémie/neinvazivna
2VT-IPD - invazivne pneumokokové ochorenie vakcinového typu

Ochranna u¢innost’ proti prvej epizode VT pneumokokovej CAP, NB/NI VT pneumokokovej CAP
a VT-IPD pretrvéavalo pocas 4-ro¢nej Studie.

Stidia nebola navrhnuta na preukazanie uc¢innosti v podskupinach a pocet osob > 85 rokov
nepostacoval na preukazanie u€innosti v tejto vekovej skupine.
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Post-hoc analyza sa pouzila na odhad nasledujucich vysledkov pre verejné zdravotnictvo vo vzt'ahu
ku klinickej CAP (ako je definované v stidii CAPiTA a na zaklade klinickych nalezov, bez ohl'adu
na radiologicky infiltrat alebo etiologické potvrdenie): u¢innost’ vakciny (UV), redukcia miery
incidencie (incidence rate reduction, IRR) a potrebny pocet ockovanych (number needed to vaccinate,

NNV) (tabul’ka 6).

IRR, oznacované aj ako incidencia ochorenia, ktorému sa da predist’ vakcinou, je pocet pripadov

ochoreni, ktorym sa predislo ockovanim na 100 000 osobo-rokov pozorovania.

V tabul’ke 6 je NNV miera, ktorou sa kvantifikuje pocet I'udi, ktori musia byt o¢kovani, aby sa
predislo jednému klinickému pripadu CAP.

Tabulka 6: U¢innost’ vakciny (UV) proti klinickej CAP”

Epizédy U¢innost vakeiny' Incidencia na Redukcia Potrebny
% (95 % CI) 100 000 osobo-rokov miery pocet
(1-stranna p- pozorovania (ORP) | incidencie? |o¢kovanych?
hodnota) 95 % CI)
Prevenar | Placebo Prevenar | Placebo
13 13

Analyza 1375 1495 8,1 819,1 891,2 72,2 277

vSetkych (-0,6; 16,1) (-5,3;

epizéd (05034) 149,6)

Analyza 1126 1214 7,3 670,7 723,7 53,0 378

prvej (-0,4; 14.,4) (2,7

epizédy (0503 l) 108,7)

* Pacienti s najmenej 2 z nasledujtcich: kasel’; purulentné sputum, teplota > 38 °C alebo < 36,1 °C; pneumoénia
(auskultacny nalez); leukocyt6za; hodnota C-reaktivneho proteinu > 3-krat vyssia ako horna hranica normalu;

hypoxémia s parcidlnym tlakom kyslika < 60 mm Hg pri dychani vzduchu v miestnosti.

I'Na vypocet UV sa pouzil Poissonov regresny model s nahodnymi u¢inkami.
2Na 100 000 osobo-rokov pozorovania. IRR sa vypo&itava ako incidencia v placebo skupine minus incidencia vo
vakcinovej skupine a matematicky sa rovna UV x incidencia v placebo skupine.
3 Na zéklade 5-ro¢ného trvania ochrany. NNV nie je miera, ale namiesto toho indikuje pocet pripadov, ktorym sa
predislo pre dany pocet zaockovanych osob. NNV zahfiia aj dizku skusania alebo trvanie ochrany a vypoéitava sa

ako 1 deleno stigin IRR a trvania ochrany (alebo diZky skugania) (= 1/(IRR x trvanie).

Stidie imunogenicity u dospelych vo veku od 18 rokov a starsi

U dospelych nebola definovana protilatkova prahova hodnota koncentracie sérotypovo Specifickej
pneumokokovej polysacharidovej IgG viazucej protilatky stivisiacej s ochranou. Pre vSetky pivotné
klinické skusania bol pouzity sérotypovo Specificky test opsonofagocytozy (OPA) ako nahrada pre
posudenie potencidlnej ucinnosti vo¢i invazivnym pneumokokovym ochoreniam a pneumoéniam.
Priemerné geometrické titre OPA (GMTs) merané 1 mesiac po kazdej vakcinacii sa zratali. OPA titre
su vyjadrené ako recipro¢né hodnoty najvyssieho riedenia séra, ktoré redukuje prezivanie

pneumokokov najmenej o 50 %.

Pivotné skuSania Prevenaru 13 boli navrhnuté, aby preukézali, ze funkéné OPA protilatkové odpovede
13 sérotypov boli rovnako dobré (non-inferidrne) a pre niektoré sérotypy lepsie (superiore), pre 12
spolo¢nych sérotypov s 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou uvedenou na trh (1,
3,4,5,6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A,19F, 23F) mesiac po podani vakciny. Odpoved’ na sérotyp 6A, ktory
je jedine¢ny pre Prevenar 13, bola zhodnotena preukazanim 4-nasobného vzostupu Specifickych OPA
titrov hladin pred imunizaciou.

V Europe a USA sa vykonalo pét’ klinickych §tadii hodnotiacich imunogenicitu Prevenaru 13

v rozliénych vekovych skupinach v rozpéti od 18 — 95 rokov veku. Klinické stadie s Prevenarom 13
v stcasnosti poskytuju tdaje o imunogenicite u dospelych vo veku 18 rokov a starich vratane
dospelych vo veku 65 rokov a star$ich predtym vakcinovanych jednou alebo viacerymi davkami
23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny 5 rokov pred zaradenim. Kazda $tadia
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zahrtnala zdravych dospelych a imunokompetentnych dospelych so stabilizovanymi zékladnymi
podmienkami so znamou nachylnost'ou os6b na pneumokokové infekcie (napr. chronické
kardiovaskularne ochorenie, chronické pl'icne ochorenie vratane astmy, renalne poruchy a diabetes
mellitus, chronické ochorenie pecene vratane alkoholickej choroby pecene) a dospelych s rizikovymi
faktormi ako faj¢enie a alkoholizmus.

Imunogenicita a bezpecnost’ Prevenaru 13 bola preukazana u dospelych vo veku 18 rokov a star$ich
vratane tych, ktori boli predtym ockovani pneumokokovou polysacharidovou vakcinou.

Dospeli predtym neockovani 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou

V priamych porovnavacich skasaniach vykonanych u dospelych vo veku 60 — 64 rokov dostali osoby
jednu davku bud’ Prevenaru 13 alebo 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny. V tej
istej Studii ina skupina dospelych vo veku 50 — 59 rokov a d’alsia skupina dospelych vo veku 18 — 49
rokov dostala jednu davku Prevenaru 13.

Tabulka ¢. 7 porovnava OPA GMTs 1 mesiac po davke, u 60 — 64-ro¢nych podana bud’ jedna davka
Prevenaru 13 alebo 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny a u 50 — 59-ro¢nych
podana jedna davka Prevenaru 13.

Tabul’ka 7: OPA GMTs dospelym vo veku 60 - 64 rokov podany Prevenar 13 alebo 23-valentna
pneumokokova polysacharidova vakcina (PPV23) a u dospelych vo veku 50 - 59 rokov podany
Prevenar 13%°¢

Prevenar 13 | Prevenar 13| PPSV23 Prevenar 13 Prevenar 13 v pomere

50-59 ro¢ni | 60-64 ro¢ni | 60-64 ro¢ni |50-59 ro¢ni v pomere k PPV23,

N=350-384 | N=359-404 | N=367-402 k 60-64 roénym 60-64 roc¢ni

Sérotyp GMT GMT GMT GMR | (95%CDH | GMR | (95%CI)

1 200 146 104 1,4 (1,08, 1,73)] 14 (1,10; 1,78)
3 91 93 85 1,0 |(0,81; L1 1,1 (0,90; 1,32)
4 2833 2062 1295 1,4 (1,07, 1,7 1,6 (1,19; 2,13)
5 269 199 162 1,4 |(,01; 1,80) 1,2 (0,93; 1,62)
6AT 4328 2593 213 1,7 1(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(1,03; 1,79 2.8 (1,98; 3,87)
oV 1726 1164 407 L5 |(Q,11;198)] 29 (2,00; 4,08)
14 957 612 692 1,6 |(1,16;2,12)] 09 (0,64; 1,21)
18C 1939 1726 925 1,1 (0,86, 1,47 19 (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)

* Non-inferiorita bola definovana ako nizSia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol viési ako 0,5.

b Statisticky vyznamne vi&sia odpoved’ bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol
vacsi ako 1.

© Pre sérotyp 6AT, ktory je jedineény pre Prevenar 13, $tatisticky vyznamne viésia odpoved bola definovana ako
nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR vécsieho ako 2.

U dospelych vo veku 60 - 64 rokov boli zistené OPA GMTs Prevenaru 13 non-inferiorne k OPA
GMTs 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny pre dvandst’ spolocnych sérotypov
oboch vakcin. Pre devit’ sérotypov boli OPA titre preukazané ako Statisticky vyznamne vyssie u
prijimatel'ov Prevenaru 13.

U dospelych vo veku 50 - 59 rokov boli OPA GMTs pre vsetkych 13 sérotypov v Prevenari 13
non-inferiorne ku odpovediam Prevenaru 13 u dospelych vo veku 60 - 64 rokov. Pre 9 sérotypov
ukdzali imunitné odpovede suvisiace s vekom u dospelych vo vekovej skupine 50 — 59-ro¢nych
Statisticky vyznamne vys$ie odpovede ako u dospelych vo veku 60 - 64 rokov.
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U vSetkych dospelych > 50 rokov, ktori dostali jednu davku Prevenaru 13, boli OPA titre pre sérotyp
6A vyznamne vysSie ako u dospelych > 60 rokov, ktori dostali jednu davku 23-valentnej
pneumokokovej polysacharidovej vakciny.

Jeden rok po ockovani Prevenarom 13 poklesli OPA titre v porovnani s jednym mesiacom po
ockovani, avSak OPA titre pre vSetky sérotypy zostali vyssie ako hladiny pred zacatim ockovania:

OPA GMT OPA GMT hladiny

hladiny pred o¢kovanim | jeden rok po Prevenare 13
Dospeli 50 - 59 ro¢ni predtym neockovani
23-valentnou pneumokokovou 5az45 20 az 1234
polysacharidovou vakcinou
Dospeli 60 - 64 ro¢ni
predtym neockovani 23-valentnou 5az37 19 az 733
pneumokokovou polysacharidovou
vakcinou

Tabul’ka 8 znazornuje OPA GMTs jeden mesiac po jednej davke Prevenaru 13 u dospelych vo veku
18 — 49 rokov v porovnani s dospelymi vo veku 60 — 64 rokov.

Tabul’ka 8: OPA GMTs u dospelych vo veku 18 — 49 rokov a 60 — 64 rokov, ktorym sa podaval
Prevenar 13*°

18-49 ro¢ni
18-49 ro¢ni 60-64 ro¢ni v pomere k
N=836-866 N=359-404 60-64 roénym

Sérotyp 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 (1,925 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 (2,415 3,49)
ov 3339 1164 2,9 (2,34; 3,52)
14 2983 612 4.9 (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 4,2 (3,31; 5,31)

® Non-inferiorita bola definovand ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol vécsi ako 0,5.

b Statisticky vyznamne silnejsia odpoved bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol
vacsi ako 1.

¢ Intervaly spol'ahlivosti (CI) pomeru su spétné transformécie intervalu spolahlivosti zalozené na Studentovej t
distribucii priemerného rozdielu logaritmov merani.

U dospelych vo veku 18 — 49 rokov boli OPA GMTs pri vSetkych 13 sérotypoch v Prevenare 13
non-inferiorne ku odpovediam Prevenaru 13 u dospelych vo veku 60 — 64 rokov.

Jeden rok po ockovani Prevenarom 13 poklesli OPA titre v porovnani s jednym mesiacom po
ockovani, OPA titre pri vSetkych sérotypoch vsak zostali vyssie ako hladiny pred za¢atim ockovania.
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OPA GMT hladiny pred | OPA GMT hladiny jeden rok
ockovanim po ockovani Prevenarom13

Dospeli vo veku 18 — 49 rokov predtym
neo¢kovani 23-valentnou pneumokokovou 5az 186
polysacharidovou vakcinou

23 a7 2948

Dospeli predtym ockovani s 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou

Imunitné odpovede na Prevenar 13 a 23-valentni pneumokokovu polysacharidovu vakcinu boli
porovnané v priamom klinickom skuSani u dospelych vo veku > 70 rokov, ktori dostali jednu davku
pneumokokovej polysacharidovej vakciny najmenej 5 rokov pred o€kovanim v §tadii.

Tabul’ka 9 porovnava OPA GMTs 1 mesiac po podani davky dospelym ockovanym pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou vo veku > 70 rokov, ktorym sa podala bud’ jedna davka Prevenaru 13
alebo 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny.

Tabul’ka 9 - OPA GMTs u dospelych o¢kovanych pneumokokovou polysacharidovou vakeinou
vo veku > 70 rokov, ktorym sa podal bud’ Prevenar 13 alebo 23-valentna pneumokokova
polysacharidova vakcina (PPV23)*P-

Prevenar 13 PPV23 Prevenar OPA GMT
N=400-426 N=395-445 v pomere k PPV23
Sérotyp 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)
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)

 Non-inferiorita bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bola vyssia ako 0,5.

b Statisticky vyznamne vys$ia odpoved’ bola definovana ako nizsia hranica dvoch strdn 95 % CI pre GMR bola
vyssia ako 1.

¢ Pre sérotyp 6AT, ktory je jedineény pre Prevenar 13, tatisticky vyznamne vys$ia odpoved’ bola definovana ako
niz§ia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR vyssi ako 2.

U dospelych ockovanych pneumokokovou polysacharidovou vakcinou najmenej 5 rokov pred
klinickym sku$anim boli OPA GMTs Prevenaru 13 non-inferiérne k odpovediam 23-valentne;j
pneumokokovej polysacharidovej vakciny pre 12 spolo¢nych sérotypov. Okrem toho, v tejto Stadii sa
preukazali Statisticky vyznamne vyssie OPA GMTs pre 10 z 12 spolo¢nych sérotypov. Imunitné
odpovede pre sérotyp 6A boli Statisticky vyznamne vyssie po ockovani Prevenarom 13 ako po 23-
valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakcine.

Jeden rok po ockovani Prevenarom 13 u dospelych vo veku nad 70 rokov, ktori boli o€kovani
23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou najmenej 5 rokov pred zaradenim do
Studie, poklesli OPA titre v porovnani s jednym mesiacom po oc¢kovani, av§ak OPA titre pre vSetky
sérotypy zostali vyssie ako hladiny pred zacatim ockovania:
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OPA GMT OPA GMT hladiny jeden rok

hladiny pred ockovanim po Prevenare 13
Dospeli > 70 rokov ockovani
23-valentnou pneumokokovou 9az 122 18 az 381
polysacharidovou vakcinou najmene;j
pred 5 rokmi

Imunitné odpovede u Specidlnych populacii

Osoby so zdravotnymi stavmi opisanymi d’alej majii zvysSené riziko pneumokokového ochorenia.
Klinicky vyznam vytvorenej hladiny protilatok po podani Prevenaru 13 v tychto Specialnych
populaciach nie je znamy.

Kosacikovita anémia

Otvorena jednoramenna §tadia vo Francuzsku, Taliansku, UK, USA, Libanone, Egypte a Saudske;j
Arabii s 2 davkami vakciny Prevenar 13 podaného so 6-mesacnym odstupom sa vykonala u 158 deti
a dospievajucich vo veku > 6 az < 18 rokov, ktoré¢ mali kosacikovitu anémiu a predtym boli ockované
jednou alebo viacerymi davkami 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny minimalne 6
mesiacov pred zaradenim do $tadie. Po prvom ockovani Prevenar 13 sposobil tvorbu protilatok,
merané IgG GMC a OPA GMT, ktoré boli Statisticky vyznamne vyssie ako hladiny protilatok pred
ockovanim. Po druhej davke boli imunitné odpovede porovnatel'né s odpoved’ami po prvej davke.
Jeden rok po druhej davke boli hladiny protilatok merané [gG GMC a OPA GMT vyssie ako hladiny
protilatok pred prvou davkou Prevenaru 13, okrem toho, ze IgG GMC pre sérotypy 3 a 5 boli ¢iselne
podobné.

Doplnkové udaje k imunogenicite Prevenaru (7-valentného):deti s kosacikovitou anémiou
Imunogenicita Prevenaru sa sledovala v otvorenej multicentrickej Studii, ktorej sa zicastnilo 49 deti

s kosacikovitou anémiou. Deti boli ockované Prevenarom (3 davky s 1-mesacnym odstupom od 2.
mesiaca veku) a 46 tychto deti bolo tiez ockovanych 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou
vakcinou vo veku 15 — 18 mesiacov. Po zakladnej imunizacii 95,6 % deti malo hladiny protilatok na
urovni aspon 0,35 pg/ml pre vsetkych sedem sérotypov nachadzajtcich sa v Prevenare. Po ockovani
doslo k vyraznému zvySeniu koncentracii protilatok, ¢o naznacuje, ze imunologicka pamét je funkéna.

Infekcia HIV

Deti a dospeli predtym neockovani pneumokokovou vakcinou

Deti a dospeli infikovani HIV s CD4 > 200 buniek/pl (priemerne 717,0 buniek/ul) a virusovou
zatazou < 50 000 kopii/ml (priemerne 2 090,0 kdpii/ml), ktori boli bez aktivneho ochorenia
suvisiaceho s AIDS a neboli predtym ockovani pneumokokovou vakcinou, dostali 3 davky Prevenaru
13. Podl'a v§eobecnych odporucani bola nasledne podana jedna davka 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakciny. Vakciny sa podavali s intervalom 1 mesiac. Imunitné odpovede boli
hodnotené u 259 — 270 hodnotiteI'nych osob priblizne 1 mesiac po kazdej davke vakciny. Po prvej
davke Prevenar 13 spdsobil tvorbu protilatok, merané IgG GMC a OPA GMT, ktor¢ boli statisticky
vyznamne vysSie ako hladiny protilatok pred oCkovanim. Po druhej a tretej ddvke Prevenaru 13 boli
imunitné odpovede podobné alebo vysSie v porovnani s odpoved’ami po prvej davke.

Dospeli predtym ockovani 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou

Dospeli infikovani HIV vo veku > 18 rokov s CD4 > 200 buniek/ul (priemerne 609,1 buniek/ul)

a virusovou zatazou < 50 000 kopii/ml (priemerne 330,6 kopii/ml), ktori boli bez aktivneho ochorenia
suvisiaceho s AIDS a boli predtym ockovani 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou
vakcinou podanou minimalne 6 mesiacov pred zaradenim do Stadie, dostali 3 davky vakciny

Prevenar 13 pri zaradeni, 6 mesiacov a 12 mesiacov od prvej davky vakciny Prevenar 13. Imunitné
odpovede boli hodnotené u 231 — 255 hodnotitel'nych 0sob priblizne 1 mesiac po kazdej davke
Prevenaru 13. Po prvej davke Prevenar 13 sposobil tvorbu protilatok, merané IgG GMC a OPA GMT,
ktoré boli Statisticky vyznamne vysSie ako hladiny protilatok pred o¢kovanim. Po druhej a tretej davke
vakciny Prevenar 13 boli imunitné odpovede porovnatelné alebo vyssie v porovnani s odpoved’ami po
prvej davke. 162 osob v §tadii dostalo jednu predchadzajiucu davku 23-valentnej pneumokokove;
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polysacharidovej vakciny, 143 os6b dostalo 2 predchadzajuce davky a 26 0sob dostalo viac ako 2
predchadzajuce davky 23-valentnej polysacharidovej vakciny. Osoby, ktoré dostali dve alebo viac
predchadzajucich davok 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny, preukazali podobnti
imunitni odpoved’ ako osoby, ktoré dostali jednu predchadzajticu davku.

Transplantacia krvotvornych kmenovych buniek

Deti a dospeli s alogénnou transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek (HSCT) vo veku > 2 roky
s uplnou hematologickou remisiou zakladného ochorenia alebo s vel'mi dobrou Ciasto¢nou remisiou v
pripade lymfému a myelému dostali tri davky Prevenaru 13 s intervalom minimalne 1 mesiac medzi
davkami. Prva davka bola podana 3 aZ 6 mesiacov po HSCT. Stvrté (posiliiovacia) davka Prevenaru
13 bola podana 6 mesiacov po tretej davke. Podl'a vS§eobecnych odporac¢ani bola 1 mesiac po Stvrtej
davke Prevenaru 13 podana jedna davka 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny.
Imunitné odpovede merané [gG GMC boli hodnotené u 168 — 211 hodnotite'nych osob priblizne

1 mesiac po ockovani. Prevenar 13 spdsobil zvysenu tvorbu protilatok po kazdej davke vakciny.
Imunitné odpovede po Stvrtej davke Prevenaru 13 boli vyznamne vyssie pre vSetky sérotypy

v porovnani s odpoved’ami po tretej davke. Funkéné titre protilatok (OPA titre) neboli v tejto Stadii
merané.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Neaplikovatel'né.

5.3 Predklinické udaje o bezpec¢nosti

Neklinické udaje neodhalili osobitné riziko pre 'udi na zéklade konvencnych §tadii o bezpe€nosti,
toxicite po samostatnom a opakovanom podavani, lokélne;j tolerancii a reprodukcnej a vyvinovej
toxicite.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych litok

chlorid sodny

kyselina jantarova

polysorbat 80

voda na injekciu

Pridavné latky, pozri Cast’ 2.

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa studie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

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

Prevenar 13 je stabilny Styri dni pri teplote do 25 °C. Na konci tejto doby sa musi Prevenar 13 pouzit’

alebo zlikvidovat'. Tieto udaje st uréené ako pomdcka pre zdravotnickych pracovnikov v pripade
docasnych teplotnych zmien.
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6.5 Druh obalu a obsah balenia

0,5 ml injek¢na suspenzia v naplnenej striekacke (sklo typu I) s piestovou zatkou (chlorobutylova
guma bez latexu) a ochrannym uzaverom (izoprénova bromobutylova guma bez latexu).

Velkost balenia po 1, 10 a 50 s ihlou alebo bez ne;j.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Pocas uchovavania sa mdze objavit biela usadenina a Ciry supernatant. Nie je to znakom zhorSenej
kvality.

Vakcina sa ma dobre premiesat’, aby pred vypustenim vzduchu zo striekacky vznikla biela homogénna
suspenzia a pred podanim sa ma vizualne zhodnotit,, ¢i nie st pritomné cudzie Castice a/alebo
akékol'vek zmeny fyzikalnych vlastnosti. Ak obsah vyzera inak, vakcinu nepouzivajte.

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

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

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

8. REGISTRACNE CISLA

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.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDIZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 09. decembra 2009
Datum posledného predlZenia registracie: 18. septembra 2014

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetove;j stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZOV LIEKU

Prevenar 13 injek¢na suspenzia v jednodavkovej injekcnej liekovke
pneumokokova polysacharidova konjugovana vakcina (13-valentnd, adsorbovana)

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 davka (0,5 ml) obsahuje:

Pneumokokovy polysacharid sérotyp 1! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 3! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 4! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 5! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 6A' 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 6B' 4,4 ng
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 7F! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 9V’ 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 14! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 18C! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 19A! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 19F! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 23F! 2,2 ug

'konjugovany s CRM¢7 nosi¢ovym proteinom, adsorbovany na fosfore¢nan hlinity.
1 davka (0,5 ml) obsahuje priblizne 32 pg CRM 97 nosic¢ového proteinu a 0,125 mg hlinika.

Pomocné latky so znamym ucinkom:

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

InjekEnd suspenzia v jednodavkovej injekcnej liekovke

Vakcina je homogénna biela suspenzia.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Aktivna imunizacia ako prevencia invazivnych ochoreni, pneumonie a akutneho otitis media
sposobenych Streptococcus pneumoniae u dojciat, deti a dospievajucich vo veku od 6 tyzdiov do

17 rokov.

Aktivna imunizacia ako prevencia invazivnych ochoreni a pneumoénie spdsobenych Streptococcus
pneumoniae u dospelych vo veku od 18 rokov a starsich.

Pozri Casti 4.4 a 5.1 pre informacie o ochrane voci Specifickym pneumokokovym sérotypom.
Pouzitie Prevenaru 13 sa ma urcit’ na zéklade oficialnych odporacani s ohl'adom na riziko invazivneho

ochorenia a pneumonie v roznych vekovych skupinach, s ohl'adom na iné ochorenia ako aj na
variabilnu epidemioldgiu sérotypov v réznych zemepisnych oblastiach.
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4.2 Davkovanie a sposob podavania
Vakcina¢né schémy pre Prevenar 13 maju byt zalozené na oficialnych odporucaniach.
Déavkovanie

Dojcata a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

Odporuca sa, aby deti, ktoré dostana prvi davku Prevenaru 13, dokonc¢ili cely ockovaci program
s Prevenarom 13.

Dojcata vo veku 6 tyzdnov - 6 mesiacov

Trojdavkova zakladna schéma

Odporacana imuniza¢na schéma obsahuje Styri davky, kazdl po 0,5 ml. Zakladné davkovanie pre
dojcata obsahuje tri davky, prva davka sa obycajne podava v 2. mesiaci veku s intervalom minimalne
1 mesiac medzi davkami. Prva davka moze byt podana uZ v 6. tyzdni veku. Stvrta (posiliiovacia)
davka sa odporuca medzi 11. a 15. mesiacom veku.

Dvojdavkova zakladna schéma

V pripade, Ze sa Prevenar 13 podava ako st¢ast’ bezného ockovacieho programu doj¢iat, schéma méze
pozostavat’ z troch davok, kazda po 0,5 ml. Prva davka sa ma podat’ od veku 2 mesiacov, druha

o 2 mesiace neskor. Tretia (posiliiovacia) davka sa odpori¢a medzi 11. a 15. mesiacom veku (pozri
Cast’ 5.1).

PredCasne narodené deti (gestaény vek < 37 tyzdnov)

U predc¢asne narodenych deti odporti¢ana imuniza¢na schéma pozostava zo $tyroch davok po 0,5 ml.
Zakladné davkovanie u novorodencov pozostdva z troch davok, prvéa davka sa podava v 2. mesiaci
veku s intervalom minimalne 1 mesiac medzi ddvkami. Prva davka méze byt podana uz v 6. tyzdni
veku. Stvrta (posiliiovacia) davka sa odporGiéa medzi 11. a 15. mesiacom veku (pozri &asti 4.4 a 5.1).

Neockované dojcata a deti vo veku > 7 mesiacov

Dojcata vo veku 7 - 11 mesiacov
Dve davky, kazda po 0,5 ml, s intervalom najmenej 1 mesiac medzi jednotlivymi davkami. Tretia
davka je odporucana v druhom roku Zivota.

Deti vo veku 12 - 23 mesiacov
Dve davky, kazda po 0,5 ml, s intervalom najmenej 2 mesiace medzi jednotlivymi davkami (pozri Cast’
5.1).

Pediatricka populacia vo veku 2 - 17 rokov
Jedna 0,5 ml davka.

Ockovaci program Prevenaru 13 pre dojcata a deti predtym o¢kované s Prevenarom (7-valentnym)
(Streptococcus pneumoniae sérotypy 4, 6B, 9V, 14, 18C. 19F a 23F)

Prevenar 13 obsahuje rovnakych 7 sérotypov ako Prevenar a vyuziva rovnaky nosicovy protein
CRM97.

Dojcata a deti, ktoré zacali o¢kovanie s Prevenarom, mézu v ramci ockovacej schémy kedykol'vek
prejst’ na Prevenar 13.

Malé deti (vo veku 12 — 59 mesiacov) kompletne ockované s Prevenarom (7-valentnym)

Malé deti, ktoré su povazované za kompletne o¢kované Prevenarom (7-valentnym) maja dostat’ jednu
davku 0,5 ml Prevenaru 13 na vyvolanie imunitnej odpovede pre 6 dodatocnych sérotypov. Tato davka
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Prevenaru 13 sa mé podat’ najmene;j 8 tyzdnov po poslednej davke Prevenaru (7-valentného) (pozri
Cast’ 5.1).

Pediatricka populacia vo veku 5 - 17 rokov

Deti vo veku 5 az 17 rokov mdzu dostat’ jednorazovi davku Prevenaru 13, ak boli predtym ockované
jednou alebo viacerymi davkami Prevenaru. Tato ddvka Prevenaru 13 sa mé podat’ miniméalne

8 tyzdnov po finalnej davke Prevenaru (7-valentného) (pozri ¢ast’ 5.1).

Dospeli vo veku od 18 rokov a star$i

Jedna jednorazova davka.
Potreba preockovania d’alSou davkou Prevenaru 13 nebola stanovena.

Ak sa povazuje za vhodné podanie 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny, bez
ohl'adu na predchadzajuci stav ockovania proti pneumokokom, ako prvy sa mé podat’ Prevenar 13

(pozri Casti 4.5 a 5.1).

Specialne populacie

Osoby so zakladnymi ochoreniami s nachylnost'ou na invazivne pneumokokové ochorenia (ako
napriklad kosacikovita anémia alebo infekcia HIV) vratane osob predtym ockovanych jednou alebo
viacerymi davkami 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny, mozu dostat’ minimalne
jednu davku vakciny Prevenar 13 (pozri Cast’ 5.1).

U 0s06b s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek (HSCT) obsahuje odporucand imuniza¢na
schéma Styri davky Prevenaru 13, kazdd po 0,5 ml. Zakladné davkovanie obsahuje tri davky, prva
davka sa zvycCajne podava 3 az 6 mesiacov po HSCT s intervalom minimalne 1 mesiac medzi
davkami. Stvrta (posiliiovacia) davka sa odporica 6 mesiacov po tretej davke (pozri ast’ 5.1).

Sposob podavania

Vakcina sa ma podat’ intramuskulérnou injekciou. U doj¢iat je preferovanym miestom anterolateralna
oblast’ stehna (musculus vastus lateralis) alebo deltovy sval hornej koncatiny u deti a dospelych.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢iva alebo ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1 alebo na
diftericky toxoid.

Ako u vsetkych vakcin, podanie Prevenaru 13 sa ma u 0sob trpiacich akatnym t'azkym horuckovitym
ochorenim odlozit’ na neskor. Avsak vyskyt malej infekcie, akou je nadcha, nema byt dévodom na
odklad ockovania.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Prevenar 13 sa nesmie podavat’ intravaskularne.

Rovnako ako u vSetkych injekéne podavanych vakcin ma byt vzdy I'ahko dostupna primerana lekarska
starostlivost’ a dohl’ad pre pripad vyskytu zriedkavej anafylaktickej reakcie po podani vakciny.

Tato vakcina sa nema podavat’ ako intramuskularna injekcia osobam s trombocytopéniou alebo inou
poruchou koagulécie krvi, u ktorych je kontraindikované intramuskularne injekéné podanie, ale moze
sa podat’ subkutanne, ak potencialny prospech jednoznacne prevysi rizika (pozri ¢ast’ 5.1).

Prevenar 13 chrani len proti sérotypom Streptococcus pneumoniae, ktoré su obsiahnuté vo vakcine

a nechrani proti ostatnym mikroorganizmom vyvolévajucich invazivne ochorenia, pneumoniu alebo
otitis media. Tak ako u kazdej vakciny, Prevenar 13 nemusi chranit’ pred pneumokokovym ochorenim
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vSetky osoby, ktorym bol podany. O najnovsich epidemiologickych informaciach vo vasej krajine sa
porad’te s prisluSnou narodnou organizéciou.

Osoby so znizenou schopnost'ou imunitnej odpovede, ¢i uz z dévodu uzivania imunosupresivne;j
liecby, genetickej poruchy, infekcie virusom l'udskej imunodeficiencie (HIV) alebo z inych pricin,
mozu mat’ znizenu protilatkovi odpoved’ na aktivnu imunizéciu.

Udaje o bezpecnosti a imunogenicite st dostupné pre obmedzeny pocet 0sob s kosacikovitou anémiou,
infekciou HIV alebo transplantaciou krvotvornych kmetiovych buniek (pozri ¢ast’ 5.1). Udaje

0 bezpecnosti a imunogenicite pre Prevenar 13 nie su dostupné pre osoby inych $pecifickych
imunokompromitovanych skupin (napr. s malignitou alebo s nefrotickym syndromom) a ockovanie sa
ma zvazit’ individualne.

Tento lieck obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 miligramov) v jednej davke, t. j. v podstate bez
sodika.

Dojcata a deti vo veku od 6 tyzdiov do 5 rokov

V klinickych §tidiach vyvolal Prevenar 13 imunitni odpoved’ proti vSetkym trindstim sérotypom
obsiahnutym vo vakcine. Imunitna odpoved’ pre sérotyp 3 po podani posiliiovacej davky nevzrastla
nad hodnoty pozorované po doj¢enskej ockovacej schéme; klinicky vyznam tohto javu nie je znamy
(pozri Cast’ 5.1).

Podiel respondentov odpovedajticich vznikom funkénych protilatok (OPA titre > 1: 8) proti sérotypom
1, 3 a 5 bol vysoky. AvSak geometrické priemery titrov OPA boli niZSie nez tie, ktoré vznikli proti
vSetkym zostavajliicim sérotypom; klinicky vyznam tohto javu nie je zndmy (pozri Cast’ 5.1).

Limitované udaje preukazali, Ze Prevenar 7-valentny (zakladna trojdavkova schéma) indukuje
dostato¢nu imunitni odpoved’ u dojciat s kosacikovitou anémiou s bezpecnostnym profilom
podobnym profilu v skupinach bez vysokého rizika (pozri ¢ast’ 5.1).

Det'om mlads$im ako 2 roky sa ma podat’ spravna ockovacia schéma Prevenaru 13 (pozri Cast 4.2).
Pouzitie konjugovanej pneumokokovej vakciny nenahradza pouZitie 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakciny u deti star§ich nez 2 roky so stavmi (ako su kosacikovita anémia, asplénia,
HIV infekcia, chronické ochorenie alebo ktoré stt imunokompromitované), u ktorych je vyssie riziko
vzniku infekcie Streptococcus pneumoniae. U rizikovych deti vo veku > 24 mesiacov, primarne
imunizovanych Prevenarom 13, sa odporuca podat’ 23-valentnd pneumokokova polysacharidova
vakcina. Interval medzi 13-valentnou pneumokokovou konjugovanou vakcinou (Prevenar 13)

a 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou nema byt kratsi ako 8 tyzdnov. Nie su
dostupné Ziadne udaje, ktoré by ukazovali, ¢i moZe podanie 23-valentnej pneumokokove;j
polysacharidovej vakciny primarne neimunizovanym detom alebo detom primarne imunizovanym
Prevenarom 13 viest’ k zniZzenej odpovedi na d’alSie davky Prevenaru 13.

V pripade podavania primarnej imunizacnej schémy vel'mi nezrelym dojcatdm (narodenym

< 28. tyzdni tehotenstva) a najmé dojCatam, u ktorych sa predtym vyskytla respira¢na insuficiencia, sa
ma zvazit’ monitorovanie respiracie pocas 48 - 72 hodin po podani vakciny pre potencialne riziko
vzniku apnoe. PretoZe uzitok oCkovania je v tejto skupine dojciat vysoky, oCkovanie sa nema
vynechat alebo oddialit’.

Pre sérotypy obsiahnuté vo vakcine je o¢akavana nizSia ochrana pred otitis media nez ochrana pred
invazivnymi ochoreniami. Nakol'’ko pri¢inou otitis media su aj mnohé iné organizmy nez
pneumokokové sérotypy obsiahnuté vo vakcine, predpokladana ochrana proti vSetkym otitis media je
nizka (pozri ¢ast’ 5.1).

Ak sa Prevenar 13 podava sucasne s Infanrixom hexa (DTPa-HBV-IPV/Hib), vyskyt febrilnych

reakcii je podobny ako u reakcii pri si¢asnom podani Prevenaru (7-valentného) a Infanrixu hexa
(pozri Cast’ 4.8). V pripade subezného podavania Prevenaru 13 a Infanrixu hexa bol pozorovany
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zvySeny vyskyt hlasenia kicov (s teplotou alebo bez nej) a hypotonicko-hyporesponzivnych epizod
(HHE) (pozri Cast’ 4.8).

Antipyreticka lie¢ba sa ma zacat’ podl'a lokalnych terapeutickych odporucani u deti s poruchami
sprevadzanymi ki¢mi alebo s predchddzajiicou anamnézou febrilnych kf¢ov a u vSetkych deti, ktorym
sa poda Prevenar 13 sti€asne s celularnou vakcinou proti ¢iernemu kasl'u.

4.5 Liekové a iné interakcie

Dojcata a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

Prevenar 13 sa moze podavat’ sicasne s ktorymkol'vek z nasledujucich ockovacich antigénov
podavanych bud’ vo forme monovalentnej alebo kombinovanej vakciny: zaskrt, tetanus, acelularna
alebo celularna vakcina proti ¢iernemu kasl'u, Haemophilus influenzae typ b, inaktivovana detska
obrna, hepatitida B (pozri ¢ast’ 4.4 informécia o Infanrixe hexa), meningokokova séroskupina C,
osypky, mumps, ruzienka, ov¢ie kiahne a rotavirusova vakcina.

Prevenar 13 mozno tiez podéavat’ sii¢asne s konjugovanou ockovacou latkou obsahujicou tetanovy
toxoid a meningokokové polysacharidové séroskupiny A, C, W a Y detom vo veku

12 az 23 mesiacov, ktoré uz boli adekvatne imunizované Prevenarom 13 (podrl'a lokalnych
odporacani).

Udaje z klinickej $tadie po uvedeni lieku na trh hodnotiacej vplyv profylaktického pouzitia antipyretik
(ibuprofén a paracetamol) na imunitn1 odpoved’ Prevenaru 13 naznacuji, Ze podavanie paracetamolu
sucasne alebo v ten isty deti o¢kovania, méze znizit' imunitni odpoved’ Prevenaru 13 po zékladne;j
dojcenskej schéme. Odpovede na posiliiovacie davky podévané po 12 mesiacoch neboli ovplyvnené.
Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy.

Pediatricka populacia vo veku 6 az 17 rokov

V sucasnosti nie su dostupné ziadne udaje tykajuce sa subezného pouzivania s inymi vakcinami.

Dospeli vo veku 18 az 49 rokov

V sticasnosti nie st dostupné ziadne udaje tykajlice sa sibezného pouZzivania s inymi vakcinami.

Dospeli vo veku 50 rokov a starsi

Prevenar 13 sa mdze podavat’ sucasne so sezonnou trivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke
(trivalent inactivated vaccine, TIV).

V dvoch stidiach uskuto¢nenych u dospelych vo veku 50 - 59 rokov a 65 rokov a starSich sa
preukazalo, ze sa Prevenar 13 moze podavat’ sucasne s trivalentnou inaktivovanou vakcinou proti
chripke (TIV). Odpovede na vsetky tri antigény TIV boli porovnateI'né, ked’ sa TIV podavala
samostatne alebo sucasne s Prevenarom 13.

Ked’ sa Prevenar 13 podaval sucasne s TIV, imunitné odpovede na Prevenar 13 boli slabsie
v porovnani s tym, ked’ sa podaval Prevenar 13 samostatne, avSak nebol zisteny dlhodoby vplyv na
hladiny cirkulujtcich protilatok.

V tretej stadii u dospelych vo veku 50 — 93 rokov sa preukdzalo, Ze sa Prevenar 13 moze podavat’
sucasne so sezonnou kvadrivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke (QIV). Imunitné odpovede
na vSetky Styri kmene QIV sa pri si€asnom podani QIV a Prevenaru 13 v porovnani so samostatnym
podanim QIV neznizili.

Imunitné odpovede na Prevenar 13 sa pri suc¢asnom podani Prevenaru 13 a QIV v porovnani so
samostatnym podanim Prevenaru 13 neznizili. Rovnako ako pri si¢asnom podavani trivalentnych
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vakcin boli imunitné odpovede na niektoré sérotypy pneumokokov nizsie, ked sa obe vakciny podali
stibezne.

Stbezné podavanie s inymi vakcinami sa neskiimalo.
Odlisné injekeéné vakceiny sa maju vzdy podat’ na rézne miesta.

Subezné podévanie Prevenaru 13 a 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny sa
neskumalo. Ked’ sa v klinickych Stiidiach podaval Prevenar 13 rok po 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakcine, boli imunitné odpovede nizsie pre vSetky sérotypy v porovnani, ked’ sa
Prevenar 13 podaval osobam predtym neimunizovanym 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou. Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie st dostupné udaje o pouzivani 13-valentnej pneumokokovej konjugovanej vakciny u gravidnych
zien.
Preto sa ma pouzitiu Prevenaru 13 pocas gravidity vyhnut’,

Dojcenie
Nie je zname, ¢i sa 13-valentna pneumokokova konjugovana vakcina vylucuje do materského mlieka.
Fertilita

Stadie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame $kodlivé u¢inky s ohPadom na reproduként
toxicitu (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidlo a obsluhovat’ stroje

Prevenar 13 nema Ziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje. Niektoré z u¢inkov uvedenych v ¢asti 4.8 , Neziaduce G¢inky* vS§ak mézu docasne ovplyvnit’
schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Analyza hlaseni vyskytu neziaducich u¢inkov po uvedeni vakciny na trh naznacuje potencidlne
zvysené riziko kicov s teplotou alebo bez nej a HHE pri porovnani skupin, ktora hlasila podanie
Prevenaru 13 s Infanrixom hexa so skupinou, ktora hlasila podanie Prevenaru 13 samostatne.

Neziaduce ucinky hlasené z klinickych stadii alebo zo skisenosti po uvedeni lieku na trh st uvedené
v tejto Casti podla tried organovych systémov v zostupnom poradi frekvencie vyskytu a zavaznosti pre
vSetky vekové skupiny. Frekvencia je definovana nasledovne: vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (= 1/100 az
< 1/10), menej Casté (= 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (= 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé
(£1/10 000) a nezname (z dostupnych tdajov).

Dojcaté a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

Bezpecnost’ vakciny sa sledovala v kontrolovanych klinickych $tidiach, kde bolo 4 429 zdravym
dojcatam podanych 14 267 davok. Prvé ockovanie bolo podané od 6. tyzdna a posiliiovacia davka
v 11. - 16. mesiaci zivota. Vo vSetkych stadiach, v ktorych boli zahrnuté dojc¢ata, sa Prevenar 13
podaval spolu s rutinne pouzivanymi pediatrickymi vakcinami (pozri Cast’ 4.5).

Bola tiez stanovena bezpecnost’ u 354 dovtedy nezaockovanych deti (vo veku od 7 mesiacov do
5 rokov).
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Medzi najcastejSie udavanymi neziaducimi ¢inkami u deti vo veku 6 tyzdiiov az 5 rokov bola reakcia
v mieste podania, horucka, podrazdenost’, zniZzena chut’ do jedla a ospalost’ a/alebo nespavost’.

V klinickej $tadii u doj¢iat ockovanych v 2., 3. a 4. mesiaci bol hlaseny vyssi vyskyt horacky > 38 °C
u tych dojéiat, ktorym bol podany Prevenar (7-valentny) sucasne s Infanrixom hexa (28,3 % - 42,3 %),
ako u dojciat, ktoré dostali iba Infanrix hexa (15,6 % - 23,1 %). Po posiliiovacej davke v 12. —

15. mesiaci bola hlasena hortcka > 38 °C u 50 % doj¢iat, ktorym bol podany Prevenar (7-valentny)
a sucasne Infanrix hexa, v porovnani s 33,6 %-nym vyskytom u doj¢iat, ktoré¢ dostavali iba Infanrix
hexa. Tieto reakcie boli vacSinou stredne zavazné (teploty nizsie nez alebo rovné 39 °C) a prechodné.

Zvyseny pocet lokalnych reakcii v mieste vpichu sa pozoroval u deti star§ich nez 12 mesiacov
v porovnani s po¢tom pozorovanym u dojciat pocas zakladnej ockovacej schémy s Prevenarom 13.

Neziaduce ucinky z klinickych Studii

V klinickych $tadiach bol bezpecnostny profil Prevenaru 13 podobny ako pri Prevenare.

Uvedené frekvencie st zaloZené na zaklade neziaducich u¢inkov hodnotenych v klinickych §tadiach
s Prevenarom 13:

Poruchy imunitného systému:
Zriedkavé: hypersenzitivna reakcia zahimajica edém tvare, dyspnoe, bronchospazmus

Poruchy nervového systému:
Menej Casté: ktée (vratane febrilnych kicov)
Zriedkavé: hypotonicko-hyporesponzivna epizoda

Poruchy gastrointestinalneho traktu:
Vel'mi Casté: znizena chut’ do jedla
Casté: vracanie, hnacky

Poruchy koze a podkozného tkaniva:
Casté: vyrazky
Mene;j Casté: zihl'avka alebo vyrazky podobné zihl'avke

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:

Velmi Casté: pyrexia; podradzdenost’, erytém v mieste vpichu, zdurenie/opuch alebo
bolest/zvysena citlivost’, ospanlivost’; nekvalitny spanok
erytém v mieste vpichu alebo zdurenie/opuch 2,5 cm — 7,0 cm (po aplikacii
posilnovacej davky a u starSich deti [vo veku 2 az 5 rokov])

Casté: pyrexia > 39 °C; zhorSenie pohyblivosti v mieste podania injekcie (sposobené
bolest'ou), erytém v mieste vpichu alebo zdurenie/opuch 2,5 cm — 7,0 cm (po
dojcenskej schéme)

Mene;j Casté: erytém v mieste vpichu alebo zdurenie/opuch > 7,0 cm, plac¢

Dodato¢né informacie u osobitnych populécii:
Apnoe u vel'mi nedonosenych doj¢iat (narodené v < 28. tyzdni tehotenstva) (pozri Cast’ 4.4).

Pediatricka populacia vo veku 6 az 17 rokov

Bezpecnost’ sa hodnotila u 592 deti (294 deti vo veku 5 az 10 rokov predtym imunizovanych
minimalne jednou davkou Prevenaru a u 298 deti vo veku 10 az 17 rokov, ktoré neboli ockované
pneumokokovou vakcinou).

Najcastejsie neziaduce udalosti v pediatrickej populacii vo veku 6 az 17 rokov boli:

Poruchy nervového systému:
Casté: bolesti hlavy

Poruchy gastrointestinalneho traktu:
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Velmi casté: znizena chut do jedla
Casté: vracanie; hnacka

Poruchy koZe a podkozného tkaniva:
Casté: vyrazka; zihl'avka alebo Zihl'avke podobna vyrazka

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:
Velmi Casté: podrazdenost’; erytém v mieste o¢kovania; zdurenie/opuch alebo
bolest/zvysena citlivost’; ospanlivost’; nekvalitny spanok
zvysSena citlivost’ v mieste ockovania (vratane zhorSenia pohyblivosti)
Casté: pyrexia

Dalsie neziaduce udalosti predtym pozorované u dojéiat a deti vo veku 6 tyzditov az 5 rokov sa mozu
objavit’ aj v tejto vekovej skupine, v tejto Studii sa vSak nepozorovali pravdepodobne z dovodu male;j
vzorky.

Doplnkové informécie v pripade $pecialnych populacii

Deti a dospievajuci s kosacikovitou anémiou, infekciou HIV alebo transplantaciou krvotvornych
kmenovych buniek maji podobné frekvencie vyskytu neziaducich reakcii, okrem toho, Ze bolesti
hlavy, vracanie, hnacky, horti¢ky, Ginava, artralgia a myalgia sa vyskytovali vel'mi Casto.

Dospeli vo veku od 18 rokov a starsi

Bezpecnost’ sa hodnotila v 7 klinickych §tadiach zahriiujacich 91 593 dospelych v rozpéti veku od

18 do 101 rokov. Prevenar 13 sa podaval 48 806 dospelym; 2 616 (5,4 %) vo veku od 50 do 64 rokov
a 45291 (92,8 %) vo veku 65 rokov a star§im. Jedna zo 7 $tudii zahiala skupinu dospelych (n = 899)
vo veku od 18 az 49 rokov, ktori dostali Prevenar 13 a predtym neboli ockovani 23-valentnou
pneumokokovou polysacharidovou vakcinou. Z prijemcov Prevenaru 13 bolo v §tadii 1 916 dospelych
predtym ockovanych 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou najmenej 3 roky pred
vakcindciou v ramci §tadie a 46 890 nebolo ockovanych 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou.

Sklon k niz8ej frekvencii vyskytu neziaducich reakcii sa spajal s vy$§im vekom; dospeli > 65 rokov
(bez ohl'adu na predchadzajuci stav ockovania) hlasili menej neziaducich reakcii ako mladsi dospeli,
pri¢om neziaduce reakcie sa najcastejSie vyskytli u najmladsich dospelych vo veku 18 az 29 rokov.

Celkovo boli kategorie frekvencie podobné pre vsetky vekové skupiny s vynimkou vracania, ktoré
bolo vel'mi ¢asté (> 1/10) u dospelych vo veku 18 az 49 rokov a casté (= 1/100 az < 1/10) u vSetkych
ostatnych vekovych skupin a pyrexia bola vel'mi ¢asta u dospelych vo veku 18 az 29 rokov a ¢asta u
vSetkych ostatnych vekovych skupin. Zavazna bolest’/citlivost’ v mieste vpichu a zadvazné obmedzenie
pohybu v ramene bolo vel'mi ¢asté u dospelych vo veku 18 az 39 rokov a ¢asté u vSetkych ostatnych
vekovych skupin.

Neziaduce ucinky z klinickych Studii

Lokalne reakcie a systémové prihody boli ziskavané denne po kazdom ockovani pocas 14 dni

v 6 §tadiach a pocas 7 dni vo zvys$nej Studii. Nasledujtice frekvencie su zalozené na neziaducich
ucinkoch hodnotenych v klinickych stadiach s Prevenarom 13 u dospelych:

Poruchy metabolizmus a vyzivy:
Velmi Casté: znizena chut’ do jedla

Poruchy nervového systému.
Velmi Casté: bolest’ hlavy
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Poruchy gastrointestinalneho traktu:

Vel'mi casté: hnacka; vracanie (u dospelych vo veku 18 az 49 rokov)
Casté: vracanie (u dospelych vo veku 50 rokov a star$ich)
Menej Casté: nauzea

Poruchy imunitného systému:
Menej Casté: reakcia precitlivelosti vratane edému tvare, dyspnoe, bronchospazmu

Poruchy koze a podkozného tkaniva:
Vel'mi Casté: vyrazka

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:

Velmi Casté: zimnica, Gnava; erytém v mieste vpichu, zatvrdnutie/ opuch v mieste vpichu,
bolest”/ citlivost’ v mieste vpichu (zavazna bolest’/citlivost’ v mieste vpichu
vel'mi Casta u dospelych vo veku 18 az 39 rokov), obmedzenie pohybu
v ramene (zavazné obmedzenie pohybu v ramene vel'mi Casté u dospelych vo
veku 18 az 39 rokov)

Casté: pyrexia (vel'mi ¢asta u dospelych vo veku 18 az 29 rokov)

Mene;j Casté: lymfadenopatia lokalizovana v oblasti vpichu

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva:
Velmi Casté: artralgia, myalgia

Celkovo sa nepozorovali vyznamné rozdiely vo frekvencii neziaducich ucinkov, ked’ sa Prevenar 13
podaval predtym ockovanym dospelym s pneumokokovou polysacharidovou vakcinou.

Doplnkové informacie v pripade Specialnych populdcii
Dospeli s infekciou HIV mali podobntl frekvenciu vyskytu neziaducich reakceii, okrem toho, ze
horticka a vracanie boli vel'mi Casté a nevol'nost’ Casta.

Dospeli s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek mali podobnu frekvenciu vyskytu
neziaducich reakcii, okrem toho, Ze horiicka a vracanie boli vel'mi Casté.

Vyssia frekvencia sa pozorovala u niektorych ziskanych systémovych reakcii, ked’ sa Prevenar 13
podaval sucasne s trivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke (TIV) v porovnani so
samostatnym podanim TIV (bolest” hlavy, zimnica, vyrazka, znizena chut’ do jedla, artralgia

a myalgia) alebo samostatnym podanim Prevenaru 13 (bolest’ hlavy, inava, zimnica, znizena chut’ do
jedla a artralgia).

Neziaduce ucinky zo skusenosti po uvedeni Prevenaru 13 na trh

Nasledujtce neziaduce G¢inky sa povazuju za neziaduce G¢inky na Prevenar 13. Ked’Ze tieto neziaduce
ucinky boli ziskané zo spontdnnych hlaseni, frekvencie nemézu byt’ stanovené, a tak st povazované

za nezname.

Poruchy krvi a lymfatického systému:
lymfadenopatia (lokalizovana do oblasti miesta vpichu)

Poruchy imunitného systému:
anafylaktickd/anafylaktoidna reakcia vratane Soku, angioedém

Poruchy koze a podkozného tkaniva:
multiformny erytém

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:
zihlavka v mieste vpichu, dermatitida v mieste vpichu, svrbenie v mieste
vpichu, zacervenanie
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Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9 Predavkovanie

Predavkovanie Prevenarom 13 je nepravdepodobné, nakol’ko je k dispozicii v naplnenych injekénych
striekackach. Napriek tomu u dojciat a deti bolo zaznamenané predavkovanie Prevenarom 13
definované ako podanie d’al$ej davky skor nez je odporacané. Vo vSeobecnosti boli neziaduce u¢inky
pri predavkovani rovnaké ako neziaduce ucinky pri odporti¢anej pediatrickej ockovacej schéme pre
Prevenar 13.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: ockovacie latky, ockovacie latky proti pneumokokom; ATC kod:
JO7ALO2

Prevenar 13 obsahuje 7 pneumokokovych kapsularnych polysacharidov, ktoré su v Prevenare (4, 6B,
9V, 14, 18C, 19F, 23F) plus 6 d’alsich polysacharidov (1, 3, 5, 6A, 7F, 19A). Vsetky su konjugované

na nosi¢ovy protein CRMo7.

Zat’aZenie ochorenim

Dojcata a deti vo veku 6 tyzdnov az 5 rokov

Na zaklade pozorovani vykonanych v Eurdpe pred uvedenim Prevenaru sa odhaduje, ze Prevenar 13
pokryva 73 - 100 % (v zavislosti od krajiny) sérotypov, ktoré spdsobuju invazivne pneumokokové
ochorenia (invasive pneumococal disease = IPD) u deti do 5 rokov veku. V tejto vekovej skupine st
sérotypy 1, 3, 5, 6A, 7F, a 19A zodpovedné za 15,6 % az 59,7 % invazivnych ochoreni v zavislosti od
krajiny, Studovanej ¢asovej periody a pouzitia Prevenaru.

Akutny otitis media (AOM) je beznym detskym ochorenim s rdznou etiolégiou. Baktérie mozu
zapri¢inovat’ 60 - 70 % klinickych epizod AOM. S. pneumoniae patri celosvetovo k najéastejSim

pri¢inam bakterialnej AOM.

Odhaduje sa, ze Prevenar 13 pokryva viac nez 90 % sérotypov spdsobujtcich IPD rezistentnych
na antimikrobialne latky.

Pediatricka populacia vo veku 6 az 17 rokov

V pediatrickej populacii vo veku 6 az 17 rokov je incidencia pneumokokového ochorenia nizka,
existuje vSak zvysené riziko morbidity a mortality u tych jedincov, ktori trpia zaroven inymi
ochoreniami.

Dospeli vo veku od 18 rokov a starsi

Pneumonia je najcastejSim klinickym prejavom pneumokokového ochorenia u dospelych.

Hlaseny vyskyt pneumonie ziskanej v komunite (community-acquired pneumonia — CAP) a IPD

v Europe sa lisi v zavislosti od krajiny, zvySuje sa s vekom nad 50 rokov a je najvyssi u osob vo veku

65 rokov a starSich. S. pneumoniae je najcastejSou pricinou CAP a odhaduje sa, Ze v rozvinutych
krajinach je zodpovedny za priblizne 30 % vSetkych pripadov CAP, ktoré si vyzaduji hospitalizaciu.
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Pneumonia s bakteriémiou (priblizne 80 % z IPD u dospelych), bakteriémia bez loZiska a meningitida
su najcastejSie prejavy IPD u dospelych. Na zaklade tidajov z epidemiologickych sledovani uz po
zavedeni Prevenaru, ale eSte pred zavedenim Prevenaru 13 do vakcinaénych programov, boli
pneumokokové sérotypy nachadzajice sa v Prevenari 13 zodpovedné za najmenej 50 — 76 % IPD (v
zavislosti od krajiny) u dospelych.

Riziko CAP a IPD u dospelych sa tieZ zvySuje s chronickymi zakladnymi ochoreniami, najma
anatomickou alebo funk¢énou aspléniou, diabetes melitus, astmou, chronickym kardiovaskuldrnym
ochorenim, chronickym chorenim pl'ic, obli¢iek alebo peCene a najvyssie je u tych osdb, ktoré maju
potla¢ent imunitu, ako napriklad v pripade hematologickych malignit alebo infekcie HIV.

Klinické $tadie imunogenicity s Prevenarom 13 u doj¢iat, deti a dospievajucich

Ochranna u¢innost’ Prevenaru 13 proti IPD nebola skimana. Podl'a odpora¢ani Svetovej zdravotnicke;j
organizécie (SZO) bolo stanovenie potencialnej ucinnosti proti IPD u dojciat a deti zaloZené na
porovnani imunitnej odpovede na sedem beznych sérotypov spolo¢nych pre Prevenar 13 a Prevenar,
ktorého ochranna u€innost’ bola dokazana (u¢innost’ Prevenaru (7-valentného) u dojciat a deti, pozri
nizsie). Imunitna odpoved’ na d’al$ich 6 sérotypov bola tiez hodnotena.

Imunitna odpoved’ po zakladnej trojdavkovej schéme u deti

Klinicke studie sa vykonali vo viacerych eurdpskych krajinach a v USA za pouzitia r6znych
ockovacich schém, vratane dvoch randomizovanych §tadii ,,non-inferiority (nepodradenost’)

(v Nemecku sa pouzili 2, 3, 4-mesacné zakladné schémy [006] a v USA sa pouzili 2, 4, 6-mesacné
zakladné schémy [004]). Pneumokokové imunitné odpovede boli porovnané za pouzitia suboru kritérii
non-inferiority, vratane percenta objektov so sérovym IgG Specifickym proti polysacharidovému
sérotypu > 0,35 pg/ml jeden mesiac po zakladnej schéme a porovnania geometrickych priemerov
koncentracii IgG (meranych pomocou ELISA GMCs). Zaroven boli porovnané titre funkénych
protilatok (functional antibody titres, OPA) medzi osobami, ktorym bol podany Prevenar

a Prevenar 13. Dalich Sest’ sérotypov bolo hodnotenych porovnanim s najnizsou odpoved’ou medzi
vSetkymi beznymi sérotypmi u osdb, ktorym bol podany Prevenar.

Porovnania non-inferiority imunitnej odpovede pre Stadiu 006 zaloZené na podiele dojciat, ktorych
koncentracie antipolysacharidovych IgG dosiahli > 0,35 pug/ml, s zobrazené v tabulke 1. Vysledky
studie 004 boli podobné. Non-inferiorita Prevenaru 13 (nizsia vézba na trovni 95 % CI pre rozdiely
v percentdch respondérov na 0,35 pg/ml medzi skupinami >-10 %) bola preukazana pre vsetkych

7 beznych sérotypov, okrem sérotypu 6B v studii 006 a sérotypov 6B a 9V v §tudii 004, ktorych
vysledky tesne nesplnili preddefinované kritéria. VSetkych sedem beznych sérotypov dosiahlo
predefinované kritérid non-inferiority pre IgG ELISA GMCs. Prevenar 13 viedol k porovnatel'nym,
hoci mierne niz§im hladinam protilatok proti 7 beznym sérotypom nez Prevenar. Klinicky vyznam
tychto rozdielov nie je znamy.

Non-inferiorita sa v $tudii 006 dosiahla pre 6 d’alSich sérotypov na zéklade podielu dojciat, ktorych
koncentracie protilatok dosiahli > 0,35 ug/ml a na zaklade porovnani I[gG ELISA GMCs a v studii 004
sa dosiahla pre 5 zo 6 sérotypov, okrem sérotypu 3. Pri sérotype 3 bolo percento recipientov Prevenaru
13 so sérovym IgG > 0,35 pg/ml 98,2 % (Sttdia 006) a 63,5 % (Studia 004).
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Tabulka 1: Porovnanie podielu 0s6b, ktoré dosiahli koncentraciu pneumokokovych
antipolysacharidovych IgG protilatok > 0,35 pg/ml po 3. divke dojéenskej schémy — §tudia 006

Prevenar 13 7-valentny Prevenar .
. o ° Rozdiel
Sérotyp Yo Yo (95 % CI)
(n = 282-285) (n=277-279)
Sérotypy 7-valentného Prevenaru
4 98,2 98,2 0,0 (-2,5; 2,6)
6B 71,5 87,1 -9,6 (-16,0; -3,3)
A 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 (4,25 1,2)
19F 95,8 96,0 -0,3 (-3,8; 3,3)
23F 88,7 89,5 -0,8 (-6,0; 4,5)
DalSie sérotypy v Prevenari 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)

cvvr

Prevenar 13 viedol k tvorbe funkénych protilatok proti vSetkym 13 ockovacim sérotypom v §tadiach
004 a 006. Medzi skupinami neboli rozdiely v podiele 0sob s titrami OPA > 1:8 pre 7 beznych
sérotypov. Pre kazdy zo siedmych beznych sérotypov boli jeden mesiac po zakladnej schéme
dosiahnuté titre OPA > 1:8 u > 96 % (Studia 006) a > 90 % (Studia 004) recipientov.

Pri kazdom zo 6 d’alSich sérotypov sa jeden mesiac po zakladnej schéme oCkovania Prevenarom 13
dosiahli titre OPA > 1:8 u 91,4 % (Stadia 004) az 100 % (Stadia 006). Geometrické priemery titrov
funkénych protilatok (OPA) pre sérotypy 1, 3 a 5 boli nizSie ako titre pre vSetky d’alSie sérotypy.
Klinicky vyznam tohto javu nie je znamy.

Imunitna odpoved’ po dvojdavkovej doj¢enskej zakladne] schéme

Imunogenicita u deti po dvoch davkach sa sledovala v $tyroch stadiach. Podiel deti, ktoré po 1 mesiaci
od druhej davky dosiahli koncentraciu IgG proti pneumokokovému kapsularnemu antigénu

> 0,35 pg/ml, bol od 79,6 % do 98,5 % pre 11 z 13 ockovacich sérotypov. Mensi podiel deti dosiahol
tato hrani¢nu koncentraciu protilatok proti sérotypu 6B (27,9 % az 57,3 %) a 23F (55,8 % az 68,1 %)
vo vSetkych stadiach s 2, 4-mesacnym rezimom, v porovnani s 58,4 % pre sérotyp 6B a 68,6 % pre
23F v §tadii s 3, 5-mesaénym rezimom. Posiliiovacia davka po dvojdavkovej schéme viedla pri
vsetkych ockovacich sérotypoch vratane 6B a23F k odpovedi s dostato¢nou primarnou imunizaciou.
V stadiach v UK bola tvorba funkénych protilatok (OPA) proti vSetkym sérotypom vratane 6B a 23F
po zéakladnej schéme v 2. a 4. mesiaci zivota a posiliiovacej davke v 12. mesiaci zivota po Prevenare

a Prevenare 13 porovnatel'na. Spomedzi ockovanych Prevenarom 13 bol podiel tych, ktori dosiahli
OPA titre > 1:8 minimalne 87 % po doj¢enskej schéme a minimalne 93 % po posiliiovacej davke.
Geometrické priemery titrov OPA pre sérotypy 1, 3 a 5 boli niZSie nez titre pre vSetky d’alSie sérotypy.
Klinicky vyznam tohto javu nie je znamy.

Posilnovacia odpoved’ po dvoj- a trojdavkovej dojcenskej zakladnej schéme

Po posiliovacej davke koncentracia protilatok proti vsetkym 13 sérotypom v porovnani

s predchédzajtiicimi hladinami vzrastla. Koncentrécie protilatok proti 12 sérotypom boli po
posiliiovacej davke vyssie nez koncentracie dosiahnuté po zakladnej dojcenskej schéme. Tieto zistenia
zodpovedaji adekvatnej primarnej imunizacii (indukcii imunologickej pamaéte). Koncentracia
protilatok proti sérotypu 3 po posiliiovacej davke nebola zvySena v porovnani so zakladnou
dojcenskou schémou. Klinicky vyznam tohto javu nie je znamy.
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Tvorba protilatok proti vSetkym 13 ockovacim sérotypom po posiliiovacej davke nasledujticej po
dvoj- alebo trojdavkovej zakladnej dojcenskej schéme bola porovnatelna.

U deti vo veku 7 mesiacov aZ 5 rokov, po dodrzani veku adekvatnej ockovacej schémy (opisanej
v Casti 4.2), st hladiny IgG protilatok proti kapsuldrnemu polysacharidu kazdého z 13 sérotypov
minimalne porovnatel'né s hladinami po trojdavkovej zakladnej schéme u dojéiat.

Pretrvavanie protilatok a imunologicka pamét’ boli posudené v studii u zdravych deti, ktoré dostali
jednorazovi davku Prevenaru 13 najmenej 2 roky po predchadzajicej imunizacii bud’ 4 davkami
Prevenaru, 3-davkovou doj¢enskou schémou Prevenaru nasledovanou Prevenarom 13 v 12. mesiaci
zivota, alebo 4 davkami Prevenaru 13.

Jednorazova davka Prevenaru 13 u deti priblizne vo veku 3,4 roka bez ohl'adu na predchadzajuce
ockovanie Prevenarom alebo Prevenarom 13 v anamnéze, indukuje masivnu protilatkova odpoved pre

7 beznych sérotypov oboch vakcin a 6 dodatocnych sérotypov v Prevenari 13.

Udaje o vyskyte pneumokokovych ochoreni nepoukazuji na to, Ze by sa imunita po podani
7-valentného Prevenaru v detstve od jeho uvedenia v r. 2000 po Case zniZovala.

Pred¢asne narodené deti

Hodnotila sa bezpecnost’ a imunogenicita vakciny Prevenar 13 podanej v 2., 3., 4. a 12. mesiaci
priblizne u 100 pred¢asne narodenych deti (priemerny gestaény vek [EGA] 31 tyzdnov; rozsah od 26
do 36 tyzdnov) a porovnavala sa priblizne so 100 novorodencami narodenymi v normalnom termine
(priemerny EGA 39 tyzdiiov, rozsah 37 az 42 tyzdiov).

Imunitné odpovede u pred¢asne narodenych deti a novorodencov narodenych v normalnom termine sa
porovnavali na zéklade podielu novorodencov, ktorych koncentracia pneumokokovych
polysacharidovych IgG viazucich protilatok dosiahla > 0,35 ug/ml 1 mesiac po zakladnej schéme.
Postup pouzity na porovnanie imunogenicity Prevenaru 13 a Prevenaru bol zalozeny na smerniciach
WHO.

Vo viac ako 85 % pripadov bola dosiahnuta koncentracia pneumokokovych polysacharidovych IgG
protilatok > 0,35 pg/ml 1 mesiac po zékladnej schéme okrem sérotypov 5 (71,7 %), 6A (82,7 %) a 6B
(72,7 %) v skupine s predcasne narodenymi det'mi. Pre tieto 3 sérotypy bol podiel respondentov medzi
predc¢asne narodenymi det'mi vyrazne niz$i ako medzi novorodencami narodenymi v normalnom
termine. Priblizne 1 mesiac po posiliiovacej davke dosiahol podiel osdb v kazdej skupine ti1 ist
hrani¢nu koncentraciu protilatok a bol > 97 %, okrem sérotypu 3 (71 % u pred¢asne narodenych deti

a 79 % u novorodencov narodenych v normalnom termine). Nie je zname, ¢i imunologicka pamit’ je u
nedonosenych deti indukovana pre vsetky sérotypy. VSeobecne plati, Ze sérotypovo $pecifické [gG
GMC boli nizsie u predcasne narodenych deti ako u deti narodenych v norméalnom termine.

Po podani zakladnej davky boli OPA GMT podobné u pred¢asne narodenych deti v porovnani s detmi
narodenymi v normalnom termine okrem sérotypu 5, u ktorého boli hladiny protilatok nizSie u
predcasne narodenych deti. OPA GMT po posiliiovacej davke vzhl'adom k tym po zékladnej davke
boli podobné alebo nizsie pre 4 sérotypy (4, 14, 18C a 19F) a boli Statisticky vyznamne vys§ie u 6 z 13
sérotypov (1, 3, 5, 7F, 9V a 19A) u predcasne narodenych deti v porovnani s 10 z 13 sérotypov (1, 3,
4,5, 6A,7F, 9V, 18C, 19A a 23F) u deti narodenych v normalnom termine.

Deti (vo veku 12 az 59 mesiacov) kompletne o¢kované Prevenarom (7-valentnym)

Po podani jednorazovej davky Prevenaru 13 detom (vo veku 12 az 59 mesiacov), ktoré sa povazuju za
kompletne ockované Prevenarom (7-valentnym) (bud’ 2 alebo 3 davkami zakladného oc¢kovania plus

posilnovacia davka), percento dosiahnutych sérovych IgG hladin > 0,35 ug/ml a OPA titrov > 1:8 bolo
najmenej 90 %. AvSak 3 zo 6 dodato¢nych sérotypov (sérotypy 1, 5 a 6A) preukazali nizsie IgG GMC

39



a OPA GMT v porovnani s detmi, ktoré dostali najmenej jedno predchadzajice ockovanie
Prevenarom 13. Klinickd vyznamnost’ nizSieho GMC a GMT je v st¢asnosti nezndma.

Neockované deti (vo veku 12 az 23 mesiacov)

Stadie s neockovanymi det'mi (vo veku 12 aZ 23 mesiacov) Prevenarom (7-valentnym) preukézali Ze,
boli potrebné 2 davky na dosiahnutie sérovych IgG koncentracii pre 6B a 23F podobné tym, ktoré boli
indukované 3-davkovou dojcenskou schémou.

Pediatricka populacia vo veku 5 az 17 rokov

V otvorenej §tadii u 592 zdravych deti a dospievajucich vratane oséb s astmou (17,4 %), ktoré mohli
mat predispoziciu na pneumokokovu infekciu, vyvolal Prevenar 13 imunitné odpovede na vsetkych 13
sérotypov. Jednorazova davka Prevenaru 13 bola podana detom vo veku 5 az 10 rokov predtym
ockovanych minimalne 1 davkou Prevenaru a detom a dospievajucim vo veku 10 az 17 rokov, ktori
nikdy neboli ockovani pneumokokovou vakcinou.

U deti vo veku 5 az 10 rokov a tiez v pediatrickej populécii vo veku 10 az 17 rokov bola imunitna
odpoved’ Prevenaru 13 non-inferiérna k odpovedi Prevenaru na 7 spolo¢nych sérotypov a k
Prevenaru 13 pre 6 dodato¢nych sérotypov v porovnani s imunitnou odpoved’ou po Stvrtej davke
u dojc¢iat ockovanych v 2., 4., 6. a 12. - 15. mesiaci veku, merana sérovym IgG.

V pediatrickej populacii vo veku 10 az 17 rokov boli OPA GMTs pre 12 z 13 sérotypov (s vynimkou
sérotypu 3) 1 mesiac po o¢kovani non-inferiérne k OPA GMTs vo vekovej skupine 5 az 10 rokov.

Imunitna odpoved’ po subkutannom podani

Subkutanne podanie Prevenaru 13 sa hodnotilo v nekomparativnej studii u 185 zdravych japonskych
dojciat a deti, ktoré dostali 4 davky v 2., 4., 6., a 12. - 15. mesiaci Zivota. Stadia dokazala, Ze
bezpec¢nost’ a imunogenicita boli celkovo porovnatel'né s pozorovaniami zistenymi v Stadiach
intramuskularneho podania.

Uc¢innost’ Prevenaru 13

Invazivne pneumokokové ochorenia

Udaje publikované Uradom verejného zdravotnictva Anglicka (Public Health England) ukézali, Ze
Styri roky po uvedeni Prevenaru na trh v podobe dvoch davok zakladného ockovania doj¢iat

s posililovacou davkou v druhom roku Zivota a pri 94 % zaockovanosti bola v Anglicku a Walese

98 % (95 % CI 95; 99) redukcia v ochoreniach spdsobenych 7 sérotypmi vakciny. Nasledne, Styri roky
po prestupe na Prevenar 13, bola d’alsia redukcia incidencie IPD sposobenych 7 sérotypmi v Prevenare
v rozmedzi od 76 % u deti mlad$ich nez 2 roky az do 91 % u deti vo veku 5 — 14 rokov. Sérotypovo
Specifické redukcie pre kazdy z 5 dodatoénych sérotypov v Prevenare 13 (nepozorovali sa Ziadne
pripady IPD pre sérotyp 5) podl'a vekovych skupin st uvedené v tabul’ke 2 a boli v rozsahu od 68 %
(sérotyp 3) az po 100 % (sérotyp 6A) pri detoch mladsich ako 5 rokov. Vyznamné redukcie incidencie
sa pozorovali aj u starSich vekovych skupin, ktoré sa neockovali Prevenarom 13 (nepriamy ucinok).
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Tabulka 2: Sérotypovo Specificky pocet pripadov a vyskyt zniZenia IPD v 2013/14 v porovnani
s 2008/09 - 2009/10 (2008/10) podPa veku v Anglicku a vo Walese

<S5 rokov 5 az 64 rokov > 65 rokov
2008 — | 2013/ | % redukcia | 2008 — | 2013/ % 2008 — | 2013/ | % redukcia
108 148 vyskytu 108 148 redukcia 108 148 vyskytu
(95 % CI*) vyskytu (95 % C1*)
95 %
CI*)
Dodato¢né sérotypy pokryté Prevenarom 13
1 59054) | 505 91 % 458 77 83 % 102 (89) 13 87 %
(382) (71) (13)
(98 %; (88 %; (94 %;
68 %)** 74 %)** 72 %)**
3 26 (24) | 8(8) 68 % 178 73 59 % 256 143 44 %
(148) (68) (224) (146)
(89 %; 6 %) (72 %; (57 %;
38 %)** 27 Y%)**
6A 10(9) | 0(0) 100 % 53(44) | 5(5) 90 % 94 82) | 5(5 95 %
(100 %; 97 %; (99 %;
62 %)** 56 %)** 81 %)**
7F | 90(82) | 8(8) 91 % 430 160 63 % 173 75 56 %
(361) | (148) (152) (77)
(97 %; (71 %; (70 %;
74 %)** 50 %)** 37 %)**
19A | 85 (77 | 7(7) 91 % 225 104 54 % 279 97 65 %
(191) 97 (2406) (99)
(97 %; (65 %; (75 %;
75 %)** 32 %)** 53 %)**

¥ Korigované pre podiel sérotypizovanych vzoriek, chybajlici vek, menovatel’ porovnany s 2009/10, a pre
trend v celkovom pocte invazivnych pneumokokovych ochoreni 2009/10 (po ktorom sa neaplikovala
oprava trendu).

* 95 % CI pri uplatneni intervalov v Poissonovom procese zalozenych na nadhodnotenom rozptyle 2,1
ziskanych z modelovania vsetkych udajov IPD 2000 - 06 pred uvedenim Prevenaru.

**  p < 0,005 na pokrytie 6A, kde p = 0,002

Otitis media (OM)

V publikovanej §tidii uskutocnenej v Izraeli s pouzitim 2 davok zakladného oc¢kovania plus
posilnovacej davky v druhom roku Zivota sa vplyv Prevenaru 13 na OM dokumentoval v populacii na
zaklade aktivneho systému sledovania pomocou tympanocentézy a naslednej kultivacie tekutiny zo
stredného ucha u izraelskych deti s OM vo veku menej ako 2 roky.

Po uvedeni Prevenaru a nasledne Prevenaru 13 sa pozoroval pokles v incidencii z 2,1 na 0,1 pripadov
na 1 000 deti (95 %) pre sérotypy Prevenaru plus sérotyp 6A a pokles v incidencii z 0,9 na 0,1
pripadov na 1 000 deti (89 %) pre dodatocné sérotypy 1, 3, 5, 7F a 19A pri Prevenare 13. Ro¢na
celkova incidencia pneumokokovej OM poklesla z 9,6 na 2,1 pripadov na 1 000 deti (78 %) v obdobi
medzi julom 2004 (pred uvedenim Prevenaru) a janom 2013 (po uvedeni Prevenaru 13).

Pneumonia
V multicentrickej observacnej Stadii vo Franctzsku, ktora porovnavala obdobia pred prestupom
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z Prevenaru na Prevenar 13 a po tomto prestupe, sa pozorovala 16 % (2 060 na 1 725 pripadov)
redukcia vsetkych pripadov pneumonie ziskanej v komunite (CAP) na oddeleniach pohotovosti u deti
vo veku 1 mesiac az 15 rokov. Redukcie boli 53 % (167 na 79 pripadov) (p < 0,001) pri pripadoch
CAP s pleuralnou efaziou a 63 % (64 na 24 pripadov) (p < 0,001) pri mikrobiologicky potvrdenych
pneumokokovych pripadoch CAP. V druhom roku po uvedeni Prevenaru 13 sa celkovy pocet pripadov
CAP sposobenych 6 dodatocnymi sérotypmi vo vakcine Prevenar 13 znizil z 27 na 7 izolatov (74 %).

Pokles pripadov pneumonie z akejkol'vek priciny bol najvyraznejsi v mladsSich o¢kovanych vekovych
skupinach, s poklesom o 31,8 % (757 na 516 pripadov) vo vekovej skupine <2 roky a 16,6 % (833 na
695 pripadov) vo vekovej skupine 2 - 5 rokov. Incidencia u starSich, prevazne neo¢kovanych deti (> 5
rokov) sa pocas celej doby trvania $tiidie nezmenil.

V prebiehajiicom systéme sledovania (2 004 az 2 013) na dokumentéciu G¢inku Prevenaru a nasledne
Prevenaru 13 na CAP u deti mladsich ako 5 rokov v juznom Izraeli za pouZitia 2 davok zakladného
ockovania s posiliiovacou davkou v druhom roku Zivota sa po zavedeni Prevenaru 13 pozorovala 68 %
redukcia (95 % CI 73; 61) alveolarnej CAP pri ambulantnych navstevach a 32 % redukcia (95 % CI
39; 22) alveolarnej CAP u hospitalizovanych pacientov v porovnani s obdobim pred uvedenim
Prevenaru.

Vplyv na nazofaryngealne nosi¢stvo

V surveillance $tudii vo Franctzsku boli u deti s aktitnou otitis media vyhodnocované zmeny
pneumokokovych sérotypov v nazofaryngealnom (NP) nosicstve po zavedeni Prevenaru (7-
valentného) a neskdr Prevenaru 13. V porovnani s Prevenarom, Prevenar 13 vyznamne redukoval NP
nosi¢stvo u 6 dodatocnych sérotypov (a sérotypu 6C) v kombinacii a jednotlivych sérotypov 6C, 7F,
19A. Redukcia nosiCstva sa tieZ spozorovala pri sérotype 3 (2,5 % vs 1,1 %; p = 0,1). Nosi¢stvo
sérotypov 1 a 5 nebolo pozorované.

Vplyv pneumokokovej konjugovanej vakcindcie na nazofaryngeélne nosicstvo sa skimal v
randomizovanej dvojito slepej studii, v ktorej bol dojéatam vo veku 2, 4, 6 a 12 mesiacov v Izraeli
podavany bud’ Prevenar 13 alebo Prevenar (7-valentny). V porovnani s Prevenarom, Prevenar 13
vyznamne redukoval novozistené NP nosic¢stvo 6 dodatocnych sérotypov (a sérotypu 6C) v kombinacii
a jednotlivych sérotypov 1, 6A, 6C, 7F, 19A. Pri sérotype 3 sa nezistila Ziadna redukcia a pri sérotype
5 bola kolonizacia prili§ vzacna na to, aby sa dal vplyv vakcinacie vyhodnotit’. Pri 6 zo 7 spolo¢nych
sérotypov bol v oboch skupinach pozorovany podobny vyskyt NP nosi¢stva; pri sérotype 19F bola
pozorovana vyznamna redukcia.

V tejto §tadii sa zaznamenali redukcie sérotypov S. pneumoniae 19A, 19F a 6A, ktoré neboli citlivé
na rad antibiotik. Redukcie boli v rozmedzi 34 % a 62 % v zavislosti od sérotypu a antibiotika.

Ochranna uéinnost’ Prevenaru (7-valentnej vakciny) u dojc¢iat a deti

Utinnost 7-valentého Prevenaru sa hodnotila v dvoch vel'kych stadiach: ,,Northern California Kaiser
Permanente (NCKP) study* a ,,Finnish Otitis Media (FinOM) study“. V oboch pripadoch sa jednalo

o randomizované dvojito zaslepené Studie s aktivnou kontrolou, v ktorych boli dojc¢ata randomizované
do skupin s Prevenarom alebo kontrolnou vakcinou (NCKP, konjugovana vakcina proti
meningokokovej séroskupine C CRM [MnCC]; FinOM, vakcina proti hepatitide B) v §tvordavkovych
schémach v 2., 4., 6. a 12. az 15. mesiaci zivota. Vysledky z tychto $tadii tykajice sa G¢innosti st
uvedené nizsie (tabul’ka 3).
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Tabulka 3: Siuhrn u¢innosti 7-valentného Prevenaru'

Test n VE?> | 95%
CI
NCKP: Vakcina-sérotyp IPD? 30258 | 97 % | 85; 100
NCKP: Klinické pneumonia s abnormalnym néalezom na RTG snimku 23746 | 35% | 4;56,4
hrudnika
NCKP: Akutny zépal stredného ucha (Acute Otitis Media=AOM)* 23 746
Vsetky pripady 7% 4;10
Rekurentny AOM (3 epizody pocas 6 mesiacov alebo 4 epizody 9 % 3; 15
pocas 1 roka)
Rekurentny AOM (5 epizod pocas 6 mesiacov alebo 6 epizod pocas 23 % 7; 36
1 roka)
Umiestnenie tympanostomickej trubicky 20 % 2;35
FinOM: AOM 1 662
Vsetky pripady 6 % -4; 16
Vsetky pneumokokové AOM 34% | 21,45
Ockovacie sérotypy AOM 57T% | 44;67
Podl’a protokolu

2U¢innost’ vakciny
30ktober 1995 az 20. april 1999
‘Oktober 1995 az 30. april 1998

Ucinnost’ Prevenaru (7-valentného)

Utinnost’ (priamy aj nepriamy i¢inok) 7-valentného Prevenaru proti ochoreniam spdsobenym
pneumokokom sa hodnotila pre dvoj- aj trojdavkové zakladné dojcenské oCkovacie schémy, v oboch
pripadoch s posiliiovacou davkou (tabul’ka 4). V dosledku rozsiahleho pouzivania Prevenaru sa
incidencia IPD vyznamne a trvalo zniZzila.

Pri pouziti skriningovych metod boli odhady sérotypovo $pecifického G¢inku 2 davok u deti mladsich
nez jeden rok v UK 66 % (-29; 91 %) pre sérotyp 6 B a 100 % (25; 100 %) pre sérotyp 23F.

Tabul’ka 4. Stihrn u¢innosti 7-valentného Prevenaru proti invazivnym pneumokokovym

ochoreniam
Krajina Odporucana schéma Redukcia ochorenia, % 95 % CI
(rok zavedenia)
UK (Anglicko a Wales)! | 2, 4, + 13 mesiacov Ockovacie sérotypy: 49, 95 %
(2006) Dve davky vo veku menej ako
1 rok: 85 %
USA (2000) 2,4,6,
+ 12-15 mesiacov
Deti < 52 Ockovacie sérotypy: 98 % 97,99 %
Vsetky sérotypy: 77 % 73,79 %
Osoby > 65° Ockovacie sérotypy: 76 % NA
Vsetky sérotypy: 38 % NA
Kanada (Quebec)* 2,4, + 12 mesiacov Vsetky sérotypy: 73 % NA
(2004) Ockovacie sérotypy:
2-davkova dojcenské schéma: 92,100 %
99 %
Kompletna schéma:100 % 82, 100 %

Deti < 2 roky. Vypoditana G¢innost’ vakciny pre jun 2008 (Broomova metoda).

2 data z roku 2005.

3 data z roku 2004.

4Deti < 5 rokov. Januar 2005 az december 2007. Uplna G&innost’ pre bezna 2 + 1 schému nie je zatial
dostupna.
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Akutny otitis media

Uinnost’ Prevenaru proti akitnemu otitis media a pneumonii pre 3 + 1 schému sa tieZ sledovala od
jeho uvedenia do narodného oc¢kovaciecho programu. Podl'a spatného vyhodnotenia USA databazy
poistencov boli navstevy lekéara deti mladSich nez 2 roky pre AOM v porovnani s predlicencnou
uroviiou (2004 vs. 1997 — 99) nizsie o 42,7 % (95 % CI, 42,4 — 43,1 %) a predpisovanie lieCiv na
terapiu AOM o 41,9 %. V podobnej analyze boli hospitalizacie pre pneumoniu z akejkol'vek priciny
redukované o 52,4 % a ambulantné navstevy o 41,1 %. V pripadoch pneumokokovej pneumonie sa
u deti mlads$ich nez 2 roky pozoroval pokles hospitalizacii o 57,6 % a ambulantnych navstev 0 46,9 %
v porovnani s predlicencnou troviiou (2004 vs. 1997 — 99). Hoci priamy kauzalny vztah

(pri¢ina - u€inok) sa z tychto sledovani nemdze odvodit, tieto vysledky naznacuju, Ze Prevenar
zohréava dolezitu ulohu pri znizovani vyskytu ochoreni sliznic (AOM a pneumonie) v ciel'ovej
populacii.

Stidia G&innosti u dospelych vo veku 65 rokov a star$ich

Uginnost’ proti vakcinovému typu pneumokokovej CAP a IPD sa stanovila na zaklade rozsiahlej
randomizovanej dvojito zaslepenej placebom kontrolovanej §tidie (imuniza¢na Studia pneumonie
ziskanej v komunite u dospelych, Community-Acquired Pneumonia Immunization Trial in Adults —
CAPiTA), ktora sa uskutocnila v Holandsku. 84 496 0s6b vo veku 65 rokov a star§ich dostalo
jednorazovi davku Prevenaru 13 alebo placeba s randomizaciou v pomere 1:1.

Stadie CAPITA sa ziéastnili dobrovolnici vo veku 65 rokov a starsi, ktorych demografické
a zdravotné charakteristiky sa mozu odliSovat’ od tych, ktori vyhl'adavaji ockovanie.

Prvé epizoda pneumonie potvrdenej RTG snimkou hrudnika, ktord si vyzadovala hospitalizaciu, bola
identifikovana u priblizne 2 % tejto populacie (n = 1 814 0sdb), z ktorych bolo v populacii podla
protokolu a v populacii s upravenym zamerom lie¢by (mITT — modified intent to treat) 329 pripadov
potvrdenej pneumokokovej CAP a 182 pripadov vakcinového typu pneumokokovej CAP.

Utinnost bola preukdzana pre primarne a sekundarne koncové ukazovatele v populacii podl'a
protokolu (tabulka 5).

Tabulka 5: U¢innost’ vakciny (UV) pre primarne a sekundarne koncové ukazovatele $tadie CAPiTA
y prep
(populacia podla protokolu)
Pripady
f 0
Koncovy ukazovatel’ u¢innosti Skupina Placebo UVO( %) p-hodnota
Spolu > (95,2 % CI)
Prevenar 13| skupina

Primarny koncovy ukazovatel
Prva epizéda potvrdeného VT 139 49 90 45,56 0.0006
pneumokokového CAP (21,82; 62,49) ’
Sekundarny koncovy ukazovatel’
Prva epizéda potvrdeného NB/NI! 45.00
vakcinového typu 93 33 60 (14 21.’ 65.31) 0,0067
pneumokokového CAP o
Prvi epizéda VT-IPD? 35 7 28 " 07 655(;% g7 | 0.0005
INB/NI — bez bakteriémie/neinvazivna
2VT-IPD — invazivne pneumokokové ochorenie vakcinového typu

Ochranna ucinnost’ proti prvej epizode VT pneumokokovej CAP, NB/NI VT pneumokokovej CAP
a VT-IPD pretrvavalo pocas 4-ro¢nej studie.

Studia nebola navrhnuta na preukazanie t€innosti v podskupindch a pocet 0so6b > 85 rokov
nepostacoval na preukazanie ti¢innosti v tejto vekovej skupine.
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Post-hoc analyza sa pouzila na odhad nasledujucich vysledkov pre verejné zdravotnictvo vo vztahu
ku klinickej CAP (ako je definované v stiidii CAPiTA a na zaklade klinickych nalezov, bez ohl'adu
na radiologicky infiltrat alebo etiologické potvrdenie): u¢innost’ vakciny (UV), redukcia miery
incidencie (incidence rate reduction, IRR) a potrebny pocet ockovanych (number needed to vaccinate,

NNV) (tabul’ka 6).

IRR, oznacované aj ako incidencia ochorenia, ktorému sa da predist’ vakcinou, je pocet pripadov

ochoreni, ktorym sa predislo o¢kovanim na 100 000 osobo-rokov pozorovania.

V tabul’ke 6 je NNV miera, ktorou sa kvantifikuje pocet I'udi, ktori musia byt o¢kovani, aby sa
predislo jednému klinickému pripadu CAP.

Tabulka 6: U¢innost’ vakciny (UV) proti klinickej CAP”

Epizédy U¢innost vakeiny' Incidencia na Redukcia Potrebny
% (95 % CI) 100 000 osobo-rokov miery pocet
(1-stranna p- pozorovania (ORP) | incidencie? |o¢kovanych?
hodnota) 95 % CI)
Prevenar | Placebo Prevenar | Placebo
13 13

Analyza 1375 1495 8,1 819,1 891,2 72,2 277

vSetkych (-0,6; 16,1) (-5,3;

epizéd (05034) 149,6)

Analyza 1126 1214 7,3 670,7 723,7 53,0 378

prvej (-0,4; 14.,4) (2,7

epizédy (0503 l) 108,7)

* Pacienti s najmenej 2 z nasledujtcich: kasel’; purulentné spatum, teplota > 38 °C alebo < 36,1 °C; pneumonia
(auskultacny nalez); leukocyt6za; hodnota C-reaktivneho proteinu > 3-krat vyssia ako horna hranica normalu;

hypoxémia s parcidlnym tlakom kyslika < 60 mm Hg pri dychani vzduchu v miestnosti.

''Na vypocet UV sa pouzil Poissonov regresny model s nahodnymi u¢inkami.
2Na 100 000 osobo-rokov pozorovania. IRR sa vypocéitava ako incidencia v placebo skupine minus incidencia vo
vakcinovej skupine a matematicky sa rovna UV x incidencia v placebo skupine.
3 Na zéklade 5-ro¢ného trvania ochrany. NNV nie je miera, ale namiesto toho indikuje pocet pripadov, ktorym sa
predislo pre dany pocet zaockovanych osdb. NNV zahfiia aj dizku skusania alebo trvanie ochrany a vypoéitava sa

ako 1 deleno stgin IRR a trvania ochrany (alebo diZky skugania) (= 1/(IRR x trvanie).

Stidie imunogenicity u dospelych vo veku od 18 rokov a starsi

U dospelych nebola definovana protilatkova prahova hodnota koncentracie sérotypovo Specifickej
pneumokokovej polysacharidovej IgG viazucej protilatky suvisiacej s ochranou. Pre vsetky pivotné
klinické skusania bol pouzity sérotypovo Specificky test opsonofagocytézy (OPA) ako nahrada pre
posudenie potencidlnej ucinnosti vo¢i invazivnym pneumokokovym ochoreniam a pneumoéniam.
Priemerné geometrické titre OPA (GMTs) merané 1 mesiac po kazdej vakcinacii sa zratali. OPA titre
s vyjadrené ako recipro¢né hodnoty najvyssieho riedenia séra, ktoré redukuje prezivanie

pneumokokov najmenej o 50 %.

Pivotné skuSania Prevenaru 13 boli navrhnuté, aby preukézali, ze funkéné OPA protilatkové odpovede
13 sérotypov boli rovnako dobré (non-inferiorne) a pre niektoré sérotypy lepsie (superiorme), pre 12
spolo¢nych sérotypov s 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou uvedenou na trh (1,
3,4,5,6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A,19F, 23F) mesiac po podani vakciny. Odpoved’ na sérotyp 6A, ktory
je jedine¢ny pre Prevenar 13, bola zhodnotena preukazanim 4-nasobného vzostupu Specifickych OPA
titrov hladin pred imunizaciou.

V Europe a USA sa vykonalo pét’ klinickych §tadii hodnotiacich imunogenicitu Prevenaru 13

v rozli¢énych vekovych skupinach v rozpéti od 18 — 95 rokov veku. Klinické stadie s Prevenarom 13
v stcasnosti poskytuju tdaje o imunogenicite u dospelych vo veku 18 rokov a starSich vratane
dospelych vo veku 65 rokov a starSich predtym ockovanych jednou alebo viacerymi davkami
23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny 5 rokov pred zaradenim. Kazda $tadia
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zahrnala zdravych dospelych a imunokompetentnych dospelych so stabilizovanymi zékladnymi
podmienkami so znamou nachylnost'ou oséb na pneumokokové infekcie (napr. chronické
kardiovaskularne ochorenie, chronické pl'icne ochorenie vratane astmy, renalne poruchy a diabetes
mellitus, chronické ochorenie pecene vratane alkoholickej choroby pecene) a dospelych s rizikovymi
faktormi ako faj¢enie a alkoholizmus.

Imunogenicita a bezpecnost’ Prevenaru 13 bola preukazana u dospelych vo veku 18 rokov a star§ich
vratane tych, ktori boli predtym ockovani pneumokokovou polysacharidovou vakcinou.

Dospeli predtym neockovani 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou

V priamych porovnavacich skisaniach vykonanych u dospelych vo veku 60 — 64 rokov, dostali osoby
jednu davku bud’ Prevenaru 13 alebo 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny. V tej
istej Studii ina skupina dospelych vo veku 50 — 59 rokov a d’alsia skupina vo veku 18 — 49 rokov
dostala jednu davku Prevenaru 13.

Tabulka €. 7 porovnava OPA GMTs 1mesiac po davke, u 60 — 64-rocnych podana bud’ jedna davka
Prevenaru 13 alebo 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny a u 50 — 59-ro¢nych
podana jedna davka Prevenaru 13.

Tabul’ka 7: OPA GMTs dospelym vo veku 60-64 rokov podany Prevenar 13 alebo 23-valentna
pneumokokova polysacharidova vakcina (PPV23) a u dospelych vo veku 50-59 rokov podany Prevenar
13a,b,c
Prevenar 13 | Prevenar 13 PPSV23 Prevenar 13 Prevenar 13 v pomere
50-59 ro¢ni | 60-64 ro¢ni | 60-64 ro¢ni |50-59 rocni v pomere k k PPV23,
N=350-384 N=359-404 | N=367-402 60-64 rocnym 60-64 ro¢ni
Sérotyp 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)
A 1726 1164 407 1,5 (1,11; 1,98) 2.9 (2,005 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)
* Non-inferiorita bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol viési ako 0,5.
P Statisticky vyznamne vi&sia odpoved’ bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol
vacsi ako 1.
© Pre sérotyp 6AT, ktory je jedine¢ny pre Prevenar 13, $tatisticky vyznamne vii¢sia odpoved bola definovana ako
niZsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR véésieho ako 2.

U dospelych vo veku 60 - 64 rokov boli zistené OPA GMTs Prevenaru 13 non-inferiorne k OPA
GMTs 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny pre dvanast’ spolo¢nych sérotypov
oboch vakcin. Pre devit’ sérotypov boli OPA titre preukazané ako Statisticky vyznamne vyssie u
prijimatel'ov Prevenaru 13.

U dospelych vo veku 50 - 59 rokov boli OPA GMTs pre vsetkych 13 sérotypov v Prevenari 13
non-inferidrne ku odpovediam Prevenaru 13 u dospelych vo veku 60 - 64 rokov. Pre 9 sérotypov
ukazali imunitné odpovede stvisiace s vekom u dospelych vo vekovej skupine 50 - 59 ro¢nych
Statisticky vyznamne vyssie odpovede ako u dospelych vo veku 60 - 64 rokov.

U vsetkych dospelych > 50 rokov, ktori dostali jednu davku Prevenaru 13, boli OPA titre pre sérotyp
6A vyznamne vyssie ako u dospelych > 60 rokov, ktori dostali jednu davku 23-valentne;j
pneumokokovej polysacharidovej vakciny.
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Jeden rok po ockovani Prevenarom 13 poklesli OPA titre v porovnani s jednym mesiacom po
ockovani, avsak OPA titre pre vSetky sérotypy zostali vyssie ako hladiny pred zacatim oc¢kovania:

OPA GMT OPA GMT hladiny
hladiny pred | jeden rok po Prevenare 13
ockovanim

Dospeli 50-59 ro¢ni predtym neockovani

23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou 5az45 20az 1234

vakcinou

Dospeli 60-64 ro¢ni

predtym neockovani 23-valentnou pneumokokovou 5az37 19 az 733

polysacharidovou vakcinou

Tabul’ka 8 znazornuje OPA GMTs jeden mesiac po jednej davke Prevenaru 13 u dospelych vo veku
18 — 49 rokov v porovnani s dospelymi vo veku 60 — 64 rokov.

Tabul’ka 8: OPA GMTs u dospelych vo veku 18 — 49 rokov a 60 — 64 rokov, ktorym sa podaval

Prevenar 13*°

18-49 ro¢ni
18-49 ro¢ni 60-64 rocni v pomere k
N=836-866 N=359-404 60-64 ro¢nym

Sérotyp 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 (2,415 3,49)
ov 3339 1164 2,9 (2,34; 3,52)
14 2983 612 4.9 (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 4,2 (3,31; 5,31)

® Non-inferiorita bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol vacsi ako 0,5.
b Statisticky vyznamne silnej$ia odpoved’ bola definovana ako niZsia hranica dvoch stran 95 % CI pre
GMR bol vicsi ako 1.
¢ Intervaly spol'ahlivosti (CI) pomeru su spitné transformacie intervalu spol'ahlivosti zalozené
na Studentove;j t distribucii priemerného rozdielu logaritmov merani.

U dospelych vo veku 18 — 49 rokov boli OPA GMTs pri vSetkych 13 sérotypoch v Prevenare 13
non-inferiorne ku odpovediam Prevenaru 13 u dospelych vo veku 60 — 64 rokov.

Jeden rok po oc¢kovani Prevenarom 13 poklesli OPA titre v porovnani s jednym mesiacom po
ockovani, OPA titre pri vSetkych sérotypoch vsak zostali vyssie ako hladiny pred za¢atim ockovania.

OPA GMT hladiny pred | OPA GMT hladiny jeden rok
oc¢kovanim po oc¢kovani Prevenarom 13
Dospeli vo veku 18 — 49 rokov predtym
neockovani 23-valentnou pneumokokovou 5az 186 23 a7 2948
polysacharidovou vakcinou

Dospeli predtym ockovani s 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou
Imunitné odpovede na Prevenar 13 a 23-valentni pneumokokovu polysacharidovu vakcinu boli
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porovnané v priamom klinickom skuSani u dospelych vo veku > 70 rokov, ktori dostali jednu davku
pneumokokovej polysacharidovej vakciny najmenej 5 rokov pred o¢kovanim v stadii.

Tabul’ka 9 porovnava OPA GMTs 1 mesiac po podani davky dospelym o¢kovanym pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou vo veku > 70 rokov, ktorym sa podala bud’ jedna davka Prevenaru 13

alebo 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny.

Tabulka 9 - OPA GMTs u dospelych o¢kovanych pneumokokovou polysacharidovou vakcinou
vo veku > 70 rokov, ktorym sa podal bud’ Prevenar 13 alebo 23-valentna pneumokokova
polysacharidova vakcina (PPV23)*P<

Prevenar 13 PPV23 Prevenar OPA GMT
N=400-426 N=395-445 v pomere k PPV23
Sérotyp 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)
9V 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)

® Non-inferiorita bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bola vyssia ako

0,5.

b Statisticky vyznamne vyssia odpoved bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre

GMR bola vyssia ako 1.

¢ Pre sérotyp 6AT, ktory je jedine¢ny pre Prevenar 13, Statisticky vyznamne vyssia odpoved’ bola
definovana ako niz§ia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR vyssi ako 2.

U dospelych ockovanych pneumokokovou polysacharidovou vakcinou najmenej 5 rokov pred
klinickym skaSanim boli OPA GMTs Prevenaru 13 non-inferidérne k odpovediam 23-valentne;j
pneumokokovej polysacharidovej vakciny pre 12 spolo¢nych sérotypov. Okrem toho v tejto $tadii sa
preukazali Statisticky vyznamne vysSie OPA GMTs pre 10 z 12 spolo¢nych sérotypov. Imunitné
odpovede pre sérotyp 6A boli Statisticky vyznamne vyssie po ockovani Prevenarom 13 ako po 23-
valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakcine.

Jeden rok po ockovani Prevenarom 13 u dospelych vo veku nad 70 rokov, ktori boli o€kovani
23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou najmenej 5 rokov pred zaradenim do
Studie, poklesli OPA titre v porovnani s jednym mesiacom po o¢kovani, av§ak OPA titre pre vSetky

sérotypy zostali vyssie ako hladiny pred zacatim oc¢kovania:

OPA GMT

hladiny pred ockovanim

OPA GMT hladiny jeden rok
po Prevenare 13

Dospeli > 70 rokov ockovani
23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou najmene;j
pred 5 rokmi

9az122

18 az 381

Imunitné odpovede u Specialnych populacii

Osoby so zdravotnymi stavmi opisanymi d’alej maji zvysSené riziko pneumokokového ochorenia.
Klinicky vyznam vytvorenej hladiny protilatok po podani Prevenaru 13 v tychto Specidlnych
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populaciach nie je znamy.

Kosacikovita anémia

Otvorena jednoramenna §tadia vo Francuzsku, Taliansku, UK, USA, Libanone, Egypte a Saudske;j
Arabii s 2 davkami vakciny Prevenar 13 podaného so 6-mesacnym odstupom sa vykonala u 158 deti
a dospievajucich vo veku > 6 az < 18 rokov, ktoré mali kosacikovitu anémiu a predtym boli ockované
jednou alebo viacerymi davkami 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny minimalne 6
mesiacov pred zaradenim do $tidie. Po prvom ockovani Prevenar 13 sp6osobil tvorbu protilatok
merané IgG GMC a OPA GMT, ktoré boli Statisticky vyznamne vyssie ako hladiny protilatok pred
ockovanim. Po druhej davke boli imunitné odpovede porovnatel'né s odpoved’ami po prvej davke.
Jeden rok po druhej davke boli hladiny protilatok merané [gG GMC a OPA GMT vyssie ako hladiny
protilatok pred prvou davkou Prevenaru 13, okrem toho, ze IgG GMC pre sérotypy 3 a 5 boli ¢iselne
podobné.

Doplnkoveé udaje k imunogenicite Prevenaru (7-valentného):deti s kosacikovitou anémiou
Imunogenicita Prevenaru sa sledovala v otvorenej multicentrickej studii, ktorej sa ziCastnilo 49 deti
s kosacikovitou anémiou. Deti boli oc¢kované Prevenarom (3 davky s 1-mesaénym odstupom od

2. mesiaca veku) a 46 tychto deti bolo tiezZ ockovanych 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou vo veku 15 — 18 mesiacov. Po zakladnej imunizacii 95,6 % deti malo
hladiny protilatok na Grovni asponi 0,35 pg/ml pre vSetkych sedem sérotypov nachadzajtcich sa

v Prevenare. Po ockovani doslo k vyraznému zvyseniu koncentracii protilatok, ¢o naznacuje, ze
imunologicka pamét je funkéna.

Infekcia HIV

Deti a dospell predtym neockovani pneumokokovou vakcinou

Deti a dospeli infikovani HIV s CD4 > 200 buniek/ul (priemerne 717,0 buniek/ul) a virusovou
zatazou < 50 000 kopii/ml (priemerne 2 090,0 kdpii/ml), ktori boli bez aktivneho ochorenia
suvisiaceho s AIDS a neboli predtym ockovani pneumokokovou vakcinou, dostali 3 davky Prevenaru
13. Podl'a v8eobecnych odporti¢ani bola nasledne podana jedna davka 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakciny. Vakciny sa podavali s intervalom 1 mesiac. Imunitné odpovede boli
hodnotené u 259 — 270 hodnotite'nych osdb priblizne 1 mesiac po kazdej davke vakciny. Po prvej
davke Prevenar 13 spdsobil tvorbu protilatok, merané IgG GMC a OPA GMT, ktor¢ boli statisticky
vyznamne vysSie ako hladiny protilatok pred o¢kovanim. Po druhej a tretej davke Prevenaru 13 boli
imunitné odpovede podobné alebo vyssie v porovnani s odpoved’ami po prvej davke.

Dospeli predtym ockovani 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou

Dospeli infikovani HIV vo veku > 18 rokov s CD4 > 200 buniek/ul (priemerne 609,1 buniek/ul)

a virusovou zat'azou < 50 000 kopii/ml (priemerne 330,6 kopii/ml), ktori boli bez aktivneho ochorenia
suvisiaceho s AIDS a boli predtym ockovani 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou
vakcinou podanou minimalne 6 mesiacov pred zaradenim do Stadie, dostali 3 davky vakciny

Prevenar 13 pri zaradeni, 6 mesiacov a 12 mesiacov od prvej davky vakciny Prevenar 13. Imunitné
odpovede boli hodnotené u 231 — 255 hodnotitel'nych 0sob priblizne 1 mesiac po kazdej davke
Prevenaru 13. Po prvej davke Prevenar 13 sposobil tvorbu protilatok, merané IgG GMC a OPA GMT,
ktoré boli Statisticky vyznamne vyssie ako hladiny protilatok pred ockovanim. Po druhej a tretej davke
vakciny Prevenar 13 boli imunitné odpovede porovnatelné alebo vyssie v porovnani s odpoved’ami po
prvej davke. 162 osob v §tadii dostalo jednu predchadzajucu davku 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakciny, 143 osdb dostalo 2 predchadzajuce davky a 26 osob dostalo viac ako 2
predchadzajuce davky 23-valentnej polysacharidovej vakciny. Osoby, ktoré dostali dve alebo viac
predchadzajacich davok 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny, preukazali podobnti
imunitni odpoved’ ako osoby, ktoré dostali jednu predchadzajticu davku.

Transplantacia krvotvornych kmenovych buniek

Deti a dospeli s alogénnou transplantaciou kmenovych krvotvornych buniek (HSCT) vo veku > 2 roky
s Uplnou hematologickou remisiou zakladného ochorenia alebo s vel'mi dobrou Ciasto¢nou remisiou v
pripade lymfému a myelému dostali tri davky Prevenaru 13 s intervalom minimalne 1 mesiac medzi
davkami. Prva davka bola podana 3 aZ 6 mesiacov po HSCT. Stvrta (posiliiovacia) davka Prevenaru
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13 bola podana 6 mesiacov po tretej davke. Podl'a v§eobecnych odportiicani bola 1 mesiac po Stvrtej
davke Prevenaru 13 podana jedna davka 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny.
Imunitné odpovede merané IgG GMC boli hodnotené u 168 — 211 hodnotite'nych os6b priblizne
1 mesiac po ockovani. Prevenar 13 spdsobil zvySenu tvorbu protilatok po kazdej davke vakciny.
Imunitné odpovede po Stvrtej davke Prevenaru 13 boli vyznamne vyssie pre vSetky sérotypy

v porovnani s odpoved’ami po tretej davke. Funkéné titre protilatok (OPA titre) neboli v tejto Stadii
merané.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Neaplikovatelné.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Neklinické udaje neodhalili osobitné riziko pre I'udi na zéklade konvencénych §tadii o bezpe€nosti,
toxicite po samostatnom a opakovanom podavani, lokélnej tolerancii a reprodukénej a vyvinovej
toxicite.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych litok

chlorid sodny

kyselina jantarova

polysorbat 80

voda na injekciu

Pridavné latky, pozri Cast’ 2.

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa studie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

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

6.5 Druh obalu a obsah balenia

0,5 ml injek¢na suspenzia v injekénej lickovke (sklo typu I) so sivou chlorobutylovou gumenou
zatkou bez latexu, zatavenou hlinikovou foliou flip-oft a popypropylénovym krytom flip off.

Velkost’ balenia po 1, 5, 10, 25 a 50.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Pocas uchovavania sa moze objavit’ biela usadenina a Ciry supernatant. Nie je to znakom zhorSenej
kvality.
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Vakcina sa ma dobre premiesat’, aby vznikla biela homogénna suspenzia a pred podanim sa ma
vizualne zhodnotit,, ¢i nie st pritomné cudzie Castice a/alebo akékol'vek zmeny fyzikéalnych vlastnosti.
Ak obsah vyzera inak, vakcinu nepouZzivajte.

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgicko

8. REGISTRACNE CiSLA

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.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registrécie:’ 09. decembra 2009

Datum posledného predlZenia registracie: 18. septembra 2014

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZOV LIEKU

Prevenar 13 injek¢né suspenzia vo viacdavkovom obale
pneumokokova polysacharidova konjugovana vakcina (13-valentnd, adsorbovana)

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 davka (0,5 ml) obsahuje:

Pneumokokovy polysacharid sérotyp 1! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 3! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 4! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 5! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 6A' 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 6B' 4,4 ng
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 7F! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 9V’ 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 14! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 18C! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 19A! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 19F! 2,2 ug
Pneumokokovy polysacharid sérotyp 23F! 2,2 ug

'konjugovany s CRM¢7 nosi¢ovym proteinom, adsorbovany na fosfore¢nan hlinity.
1 davka (0,5 ml) obsahuje priblizne 32 pg CRM 97 nosic¢ového proteinu a 0,125 mg hlinika.

Pomocné latky so znamym ucinkom:
Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Cast’ 6.1.

Jedna sa o viacdavkové balenie. Pocet davok v jednom obale, pozri Cast’ 6.5.

3. LIEKOVA FORMA

Injek¢na suspenzia vo viacdavkovom obale (4 davky).

Vakcina je homogénna biela suspenzia.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Aktivna imunizicia ako prevencia invazivnych ochoreni, pneumonie a akttneho otitis media
sposobenych Streptococcus pneumoniae u dojciat, deti a dospievajucich vo veku od 6 tyzdiov do

17 rokov.

Aktivna imunizicia ako prevencia invazivnych ochoreni a pneumonie sposobenych Streptococcus
pneumoniae u dospelych vo veku od 18 rokov a starsich.

Pozri Casti 4.4 a 5.1 pre informacie o ochrane voci Specifickym pneumokokovym sérotypom.
Pouzitie Prevenaru 13 sa ma urcit’ na zaklade oficialnych odporacani s ohl'adom na riziko invazivneho

ochorenia a pneumonie v roznych vekovych skupinach, s ohl'adom na iné ochorenia ako aj na
variabilnt epidemiologiu sérotypov v réznych zemepisnych oblastiach.
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4.2 Davkovanie a sposob podavania
Vakcina¢né schémy pre Prevenar 13 maju byt zalozené na oficialnych odporucaniach.
Déavkovanie

Dojcata a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

Odporuca sa, aby deti, ktoré dostana prvi davku Prevenaru 13, dokonc¢ili cely ockovaci program
s Prevenarom 13.

Dojcata vo veku 6 tyzdnov - 6 mesiacov

Trojdavkova zakladna schéma

Odporacana imuniza¢na schéma obsahuje Styri davky, kazdl po 0,5 ml. Zakladné davkovanie pre
dojcata obsahuje tri davky, prva davka sa obycajne podava v 2. mesiaci veku s intervalom minimalne
1 mesiac medzi davkami. Prva davka moze byt podana uZ v 6. tyzdni veku. Stvrta (posiliiovacia)
davka sa odporuca medzi 11. a 15. mesiacom veku.

Dvojdavkova zakladna schéma

V pripade, Ze sa Prevenar 13 podava ako st¢ast’ bezného ockovacieho programu doj¢iat, schéma méze
pozostavat’ z troch davok, kazda po 0,5 ml. Prva davka sa ma podat’ od veku 2 mesiacov, druha

o 2 mesiace neskor. Tretia (posiliiovacia) davka sa odpori¢a medzi 11. a 15. mesiacom veku (pozri
Cast’ 5.1).

PredCasne narodené deti (gestaény vek < 37 tyzdnov)

U predc¢asne narodenych deti odporti¢ana imuniza¢na schéma pozostava zo $tyroch davok po 0,5 ml.
Zakladné davkovanie u novorodencov pozostdva z troch davok, prvéa davka sa podava v 2. mesiaci
veku s intervalom minimalne 1 mesiac medzi ddvkami. Prva davka méze byt podana uz v 6. tyzdni
veku. Stvrta (posiliiovacia) davka sa odporGiéa medzi 11. a 15. mesiacom veku (pozri &asti 4.4 a 5.1).

Neockované dojcata a deti vo veku > 7 mesiacov

Dojcata vo veku 7 - 11 mesiacov
Dve davky, kazda po 0,5 ml, s intervalom najmenej 1 mesiac medzi jednotlivymi davkami. Tretia
davka je odporucana v druhom roku Zivota.

Deti vo veku 12 - 23 mesiacov
Dve davky, kazda po 0,5 ml, s intervalom najmenej 2 mesiace medzi jednotlivymi davkami (pozri Cast’
5.1).

Pediatricka populacia vo veku 2 - 17 rokov
Jedna 0,5 ml davka.

Ockovaci program Prevenaru 13 pre dojcata a deti predtym o¢kované s Prevenarom (7-valentnym)
(Streptococcus pneumoniae sérotypy 4, 6B, 9V, 14, 18C. 19F a 23F)

Prevenar 13 obsahuje rovnakych 7 sérotypov ako Prevenar a vyuziva rovnaky nosicovy protein
CRM97.

Dojcata a deti, ktoré zacali o¢kovanie s Prevenarom, mézu v ramci ockovacej schémy kedykol'vek
prejst’ na Prevenar 13.

Malé deti (vo veku 12 — 59 mesiacov) kompletne ockované s Prevenarom (7-valentnym)

Malé deti, ktoré su povazované za kompletne o¢kované Prevenarom (7-valentnym) maja dostat’ jednu
davku 0,5 ml Prevenaru 13 na vyvolanie imunitnej odpovede pre 6 dodatocnych sérotypov. Tato davka
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Prevenaru 13 sa mé podat’ najmene;j 8 tyzdnov po poslednej davke Prevenaru (7-valentného) (pozri
cast’ 5.1).

Pediatricka populacia vo veku 5 - 17 rokov

Deti vo veku 5 az 17 rokov mdzu dostat’ jednorazovi davku Prevenaru 13, ak boli predtym ockované
jednou alebo viacerymi davkami Prevenaru. Tato ddvka Prevenaru 13 sa mé podat’ miniméalne

8 tyzdnov po finalnej davke Prevenaru (7-valentného) (pozri ¢ast’ 5.1).

Dospeli vo veku od 18 rokov a star$i

Jedna jednorazova davka.
Potreba preockovania d’alsou davkou Prevenaru 13 nebola stanovena.

Ak sa povazuje za vhodné podanie 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny, bez
ohl'adu na predchadzajuci stav ockovania proti pneumokokom, ako prvy sa mé podat’ Prevenar 13

(pozri Casti 4.5 a 5.1).

Specialne populacie

Osoby so zakladnymi ochoreniami s nachylnost'ou na invazivne pneumokokové ochorenia (ako
napriklad kosacikovita anémia alebo infekcia HIV) vratane osob predtym ockovanych jednou alebo
viacerymi davkami 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny, mozu dostat’ minimalne
jednu davku vakciny Prevenar 13 (pozri Cast’ 5.1).

U 0s6b s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek (HSCT) obsahuje odporucand imuniza¢na
schéma Styri davky Prevenaru 13, kazda po 0,5 ml. Zakladné davkovanie obsahuje tri davky, prva
davka sa zvycCajne podava 3 az 6 mesiacov po HSCT s intervalom minimalne 1 mesiac medzi
davkami. Stvrta (posiliiovacia) davka sa odporaiéa 6 mesiacov po tretej davke (pozri ast’ 5.1).

Sposob podavania

Vakcina sa ma podat’ intramuskulérnou injekciou. U doj¢iat je preferovanym miestom anterolateralna
oblast’ stehna (musculus vastus lateralis) alebo deltovy sval hornej koncatiny u deti a dospelych.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢iva alebo ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1 alebo na
diftericky toxoid.

Ako u vsetkych vakcin, podanie Prevenaru 13 sa ma u 0sob trpiacich akatnym t'azkym horuckovitym
ochorenim odlozit’ na neskor. Avsak vyskyt malej infekcie, akou je nadcha, nema byt dévodom na
odklad ockovania.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Prevenar 13 sa nesmie podavat’ intravaskularne.

Rovnako ako u vSetkych injekéne podavanych vakcin ma byt vzdy 'ahko dostupna primerana lekarska
starostlivost’ a dohl’ad pre pripad vyskytu zriedkavej anafylaktickej reakcie po podani vakciny.

Tato vakcina sa nema podavat’ ako intramuskularna injekcia osobam s trombocytopéniou alebo inou
poruchou koagulécie krvi, u ktorych je kontraindikované intramuskularne injekéné podanie, ale moze
sa podat’ subkutanne, ak potencidlny prospech jednoznacne prevysi rizika (pozri Cast’ 5.1).

Prevenar 13 chrani len proti sérotypom Streptococcus pneumoniae, ktoré su obsiahnuté vo vakcine

a nechrani proti ostatnym mikroorganizmom vyvolévajucich invazivne ochorenia, pneumoniu alebo
otitis media. Tak ako u kazdej vakciny, Prevenar 13 nemusi chranit’ pred pneumokokovym ochorenim
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vSetky osoby, ktorym bol podany. O najnovsich epidemiologickych informacidch vo vasej krajine sa
porad’te s prisluSnou narodnou organizéciou.

Osoby so znizenou schopnost'ou imunitnej odpovede, ¢i uz z dévodu uzivania imunosupresivne;j
liecby, genetickej poruchy, infekcie virusom l'udskej imunodeficiencie (HIV) alebo z inych pricin,
mozu mat’ znizenu protilatkovi odpoved’ na aktivnu imunizéciu.

Udaje o bezpecnosti a imunogenicite st dostupné pre obmedzeny pocet 0sob s kosacikovitou anémiou,
infekciou HIV alebo transplantaciou krvotvornych kmetiovych buniek (pozri ¢ast’ 5.1). Udaje

o0 bezpecnosti a imunogenicite pre Prevenar 13 nie st dostupné pre osoby inych Specifickych
imunokompromitovanych skupin (napr.s malignitou alebo s nefrotickym syndromom) a ockovanie sa
ma zvazit individudlne.

Tento lick obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 miligramov) v jednej davke, t. j. v podstate bez
sodika.

Dojcata a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

V klinickych §tidiach vyvolal Prevenar 13 imunitni odpoved’ proti vSetkym trindstim sérotypom
obsiahnutym vo vakcine. Imunitna odpoved’ pre sérotyp 3 po podani posilnovacej davky nevzrastla
nad hodnoty pozorované po doj¢enskej ockovacej schéme; klinicky vyznam tohto javu nie je znamy
(pozri Cast’ 5.1).

Podiel respondentov odpovedajticich vznikom funkénych protilatok (OPA titre > 1: 8) proti sérotypom
1, 3 a 5 bol vysoky. AvSak geometrické priemery titrov OPA boli niZSie nez tie, ktoré vznikli proti
vSetkym zostavajliicim sérotypom; klinicky vyznam tohto javu nie je zndmy (pozri Cast’ 5.1).

Limitované udaje preukazali, Ze Prevenar 7-valentny (zakladna trojdavkova schéma) indukuje
dostato¢nu imunitni odpoved’ u dojciat s kosacikovitou anémiou s bezpecnostnym profilom
podobnym profilu v skupinach bez vysokého rizika (pozri ¢ast’ 5.1).

Det'om mlads$im ako 2 roky sa mé podat’ spravna ockovacia schéma Prevenaru 13 (pozri Cast 4.2).
Pouzitie konjugovanej pneumokokovej vakciny nenahradza pouZitie 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakciny u deti star§ich nez 2 roky so stavmi (ako su kosacikovita anémia, asplénia,
HIV infekcia, chronické ochorenie alebo ktoré stt imunokompromitované), u ktorych je vyssie riziko
vzniku infekcie Streptococcus pneumoniae. U rizikovych deti vo veku > 24 mesiacov, primarne
imunizovanych Prevenarom 13, sa odporuca podat’ 23-valentnd pneumokokova polysacharidova
vakcina. Interval medzi 13-valentnou pneumokokovou konjugovanou vakcinou (Prevenar 13)

a 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou nema byt’ kratsi ako 8 tyzdiov. Nie su
dostupné Ziadne udaje, ktoré by ukazovali, ¢i mdze podanie 23-valentnej pneumokokove;j
polysacharidovej vakciny primarne neimunizovanym detom alebo detom primarne imunizovanym
Prevenarom 13 viest’ k zniZzenej odpovedi na d’alSie davky Prevenaru 13.

V pripade podadvania primdrnej imuniza¢nej schémy vel'mi nezrelym dojcatdm (narodenym

< 28. tyzdni tehotenstva) a najmé dojCatam, u ktorych sa predtym vyskytla respira¢na insuficiencia, sa
ma zvazit’ monitorovanie respiracie pocas 48 - 72 hodin po podani vakciny pre potencialne riziko
vzniku apnoe. PretoZe uzitok oCkovania je v tejto skupine dojciat vysoky, oCkovanie sa nema
vynechat alebo oddialit’.

Pre sérotypy obsiahnuté vo vakcine je o¢akavana nizsia ochrana pred otitis media nez ochrana pred
invazivnymi ochoreniami. Nakol'’ko pri¢inou otitis media su aj mnohé iné organizmy nez
pneumokokové sérotypy obsiahnuté vo vakcine, predpokladana ochrana proti vSetkym otitis media je
nizka (pozri ¢ast’ 5.1).

Ak sa Prevenar 13 podava sucasne s Infanrixom hexa (DTPa-HBV-IPV/Hib), vyskyt febrilnych

reakcii je podobny ako u reakcii pri si¢asnom podani Prevenaru (7-valentného) a Infanrixu hexa
(pozri Cast’ 4.8). V pripade subezného podavania Prevenaru 13 a Infanrixu hexa bol pozorovany
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zvySeny vyskyt hlasenia kfcov (s teplotou alebo bez nej) a hypotonicko-hyporesponzivnych epizod
(HHE) (pozri Cast’ 4.8).

Antipyreticka lie¢ba sa ma zacat’ podl'a lokalnych terapeutickych odporucani u deti s poruchami
sprevadzanymi kf¢mi alebo s predchadzajicou anamnézou febrilnych kf¢ov a u vSetkych deti, ktorym
sa poda Prevenar 13 sti€asne s celularnou vakcinou proti ¢iernemu kasl'u.

4.5 Liekové a iné interakcie

Dojcata a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

Prevenar 13 sa moze podavat’ sicasne s ktorymkol'vek z nasledujticich o¢kovacich antigénov
podavanych bud’ vo forme monovalentnej alebo kombinovanej vakciny: zaskrt, tetanus, acelularna
alebo celularna vakcina proti ¢iernemu kasl'u, Haemophilus influenzae typ b, inaktivovana detska
obrna, hepatitida B (pozri ¢ast’ 4.4 informécia o Infanrixe hexa), meningokokova séroskupina C,
osypky, mumps, ruzienka, ov¢ie kiahne a rotavirusova vakcina.

Prevenar 13 mozno tiez podéavat’ sii€asne s konjugovanou ockovacou latkou obsahujiicou tetanovy
toxoid a meningokokové polysacharidové séroskupiny A, C, W a Y detom vo veku

12 az 23 mesiacov, ktoré uz boli adekvatne imunizované Prevenarom 13 (podrl'a lokalnych
odporacani).

Udaje z klinickej $tadie po uvedeni lieku na trh hodnotiacej vplyv profylaktického pouzitia antipyretik
(ibuprofén a paracetamol) na imunitn1 odpoved’ Prevenaru 13 naznacuji, Ze podavanie paracetamolu
sucasne alebo v ten isty deti o¢kovania, méze znizit' imunitni odpoved’ Prevenaru 13 po zékladne;j
dojcenskej schéme. Odpovede na posiliiovacie davky podévané po 12 mesiacoch neboli ovplyvnené.
Klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy.

Pediatricka populacia vo veku 6 az 17 rokov

V sucasnosti nie su dostupné ziadne udaje tykajuce sa subezného pouzivania s inymi vakcinami.

Dospeli vo veku 18 az 49 rokov

V sticasnosti nie si dostupné ziadne udaje tykajlice sa sibezného pouZzivania s inymi vakcinami.

Dospeli vo veku 50 rokov a starsi

Prevenar 13 sa moze podavat’ sucasne so sezonnou trivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke
(trivalent inactivated vaccine, TIV).

V dvoch stidiach uskuto¢nenych u dospelych vo veku 50 - 59 rokov a 65 rokov a starSich sa
preukazalo, ze sa Prevenar 13 moze podavat’ sucasne s trivalentnou inaktivovanou vakcinou proti
chripke (TIV). Odpovede na vsetky tri antigény TIV boli porovnateI'né, ked’ sa TIV podavala
samostatne alebo sucasne s Prevenarom 13.

Ked’ sa Prevenar 13 podaval sucasne s TIV, imunitné odpovede na Prevenar 13 boli slabsie
v porovnani s tym, ked’ sa podaval Prevenar 13 samostatne, avSak nebol zisteny dlhodoby vplyv na
hladiny cirkulujtcich protilatok.

V tretej stadii u dospelych vo veku 50 — 93 rokov sa preukdzalo, Ze sa Prevenar 13 moze podavat’
sucasne so sezonnou kvadrivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke (QIV). Imunitné odpovede
na vSetky Styri kmene QIV sa pri si¢asnom podani QIV a Prevenaru 13 v porovnani so samostatnym
podanim QIV neznizili.

Imunitné odpovede na Prevenar 13 sa pri suc¢asnom podani Prevenaru 13 a QIV v porovnani so
samostatnym podanim Prevenaru 13 neznizili. Rovnako ako pri sui¢asnom podavani trivalentnych
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vakcin boli imunitné odpovede na niektoré sérotypy pneumokokov nizsie, ked sa obe vakciny podali
sucasne.

Stbezné podavanie s inymi vakcinami sa nesktimalo.
Odlisné injekéné vakceiny sa maju vzdy podat’ na rézne miesta.

Subezné podévanie Prevenaru 13 a 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny sa
neskumalo. Ked’ sa v klinickych Stiidiach podaval Prevenar 13 rok po 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakcine, boli imunitné odpovede nizsie pre vSetky sérotypy v porovnani, ked’ sa
Prevenar 13 podaval osobam predtym neimunizovanym 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou. Klinicky vyznam tohto zistenia nie je znamy.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie st dostupné udaje o pouzivani 13-valentnej pneumokokovej konjugovanej vakciny u gravidnych
zien.
Preto sa ma pouzitiu Prevenaru 13 pocas gravidity vyhnut',

Dojcenie
Nie je zname, ¢i sa 13-valentna pneumokokova konjugovana vakcina vylucuje do materského mlieka.
Fertilita

Stadie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame $kodlivé u¢inky s ohPadom na reproduként
toxicitu (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidlo a obsluhovat’ stroje

Prevenar 13 nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje. Niektoré z u¢inkov uvedenych v ¢asti 4.8 , Neziaduce G¢inky* v§ak mézu docasne ovplyvnit’
schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Analyza hlaseni vyskytu neziaducich uc¢inkov po uvedeni vakciny na trh naznacuje potencialne
zvysené riziko kicov s teplotou alebo bez nej a HHE pri porovnani skupin, ktora hlasila podanie
Prevenaru 13 s Infanrixom hexa so skupinou, ktora hlasila podanie Prevenaru 13 samostatne.

Neziaduce ucinky hlasené z klinickych studii alebo zo sktsenosti po uvedeni lieku na trh st uvedené
v tejto Casti podla tried organovych systémov v zostupnom poradi frekvencie vyskytu a zavaznosti pre
vSetky vekové skupiny. Frekvencia je definovana nasledovne: vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (= 1/100 az
< 1/10), menej Casté (= 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (= 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé
(£1/10 000) a nezname (z dostupnych tdajov).

Dojcaté a deti vo veku od 6 tyzdiiov do 5 rokov

Bezpecnost’ vakciny sa sledovala v kontrolovanych klinickych $tidiach, kde bolo 4 429 zdravym
dojcatam podanych 14 267 davok. Prvé ockovanie bolo podané od 6. tyzdna a posiliiovacia davka
v 11. - 16. mesiaci zivota. Vo vSetkych stadiach, v ktorych boli zahrnuté dojc¢ata, sa Prevenar 13
podaval spolu s rutinne pouzivanymi pediatrickymi vakcinami (pozri Cast’ 4.5).

Bola tiez stanovena bezpecnost’ u 354 dovtedy nezaockovanych deti (vo veku od 7 mesiacov do
5 rokov).
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Medzi najcastejSie udavanymi neziaducimi ¢inkami u deti vo veku 6 tyzdiiov az 5 rokov bola reakcia
v mieste podania, horucka, podrazdenost’, znizena chut’ do jedla a ospalost’ a/alebo nespavost’.

V klinickej $tadii u doj¢iat ockovanych v 2., 3. a 4. mesiaci bol hlaseny vyssi vyskyt horacky > 38 °C
u tych doj¢iat, ktorym bol podany Prevenar (7-valentny) sucasne s Infanrixom hexa (28,3 % - 42,3 %),
ako u dojciat, ktoré dostali iba Infanrix hexa (15,6 % - 23,1 %). Po posiliiovacej davke v 12. —

15. mesiaci bola hlasena hortcka > 38 °C u 50 % doj¢iat, ktorym bol podany Prevenar (7-valentny)
a sucasne Infanrix hexa, v porovnani s 33,6 %-nym vyskytom u doj¢iat, ktoré dostavali iba Infanrix
hexa. Tieto reakcie boli vacSinou stredne zavazné (teploty nizsie nez alebo rovné 39 °C) a prechodné.

Zvyseny pocet lokalnych reakcii v mieste vpichu sa pozoroval u deti star§ich nez 12 mesiacov
v porovnani s po¢tom pozorovanym u dojciat pocas zakladnej ockovacej schémy s Prevenarom 13.

Neziaduce ucinky z klinickych Studii

V klinickych stadiach bol bezpecnostny profil Prevenaru 13 podobny ako pri Prevenare.

Uvedené frekvencie st zaloZené na zéklade neziaducich uc¢inkov hodnotenych v klinickych §tadiach
s Prevenarom 13:

Poruchy imunitného systému:
Zriedkavé: hypersenzitivna reakcia zahimajica edém tvare, dyspnoe, bronchospazmus

Poruchy nervového systému:
Menej Casté: ktée (vratane febrilnych kicov)
Zriedkavé: hypotonicko-hyporesponzivna epizoda

Poruchy gastrointestinalneho traktu:
Vel'mi Casté: znizena chut’ do jedla
Casté: vracanie, hnacky

Poruchy koze a podkozného tkaniva:
Casté: vyrazky
Mene;j Casté: zihl'avka alebo vyrazky podobné zihl'avke

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:

Velmi Casté: pyrexia; podradzdenost’, erytém v mieste vpichu, zdurenie/opuch alebo
bolest/zvysena citlivost’, ospanlivost’; nekvalitny spanok
erytém v mieste vpichu alebo zdurenie/opuch 2,5 cm — 7,0 cm (po aplikacii
posilnovacej davky a u starSich deti [vo veku 2 az 5 rokov])

Casté: pyrexia > 39 °C; zhorSenie pohyblivosti v mieste podania injekcie (sposobené
bolest'ou), erytém v mieste vpichu alebo zdurenie/opuch 2,5 cm — 7,0 cm (po
dojcenskej schéme)

Mene;j Casté: erytém v mieste vpichu alebo zdurenie/opuch > 7,0 cm, pla¢

Dodato¢né informacie u osobitnych populécii:
Apnoe u vel'mi nedonosenych doj¢iat (narodené v < 28. tyzdni tehotenstva) (pozri Cast’ 4.4).

Pediatricka populacia vo veku 6 az 17 rokov

Bezpecnost’ sa hodnotila u 592 deti (294 deti vo veku 5 az 10 rokov predtym imunizovanych
minimalne jednou davkou Prevenaru a u 298 deti vo veku 10 az 17 rokov, ktoré neboli ockované
pneumokokovou vakcinou).

Najcastejsie neziaduce udalosti v pediatrickej populacii vo veku 6 az 17 rokov boli:

Poruchy nervového systému:
Casté: bolesti hlavy

Poruchy gastrointestinalneho traktu:
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Velmi casté: znizena chut do jedla
Casté: vracanie; hnacka

Poruchy koZe a podkozného tkaniva:
Casté: vyrazka; zihl'avka alebo Zihl'avke podobna vyrazka

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:
Velmi Casté: podrazdenost’; erytém v mieste o¢kovania; zdurenie/opuch alebo
bolest/zvysena citlivost’; ospanlivost’; nekvalitny spanok
zvysSena citlivost’ v mieste ockovania (vratane zhorSenia pohyblivosti)
Casté: pyrexia

Dalsie neziaduce udalosti predtym pozorované u dojéiat a deti vo veku 6 tyzditov az 5 rokov sa mozu
objavit’ aj v tejto vekovej skupine, v tejto Studii sa vSak nepozorovali pravdepodobne z dovodu male;j
vzorky.

Doplnkové informécie v pripade $pecialnych populacii

Deti a dospievajuci s kosacikovitou anémiou, infekciou HIV alebo transplantaciou krvotvornych
kmeniovych buniek maji podobné frekvencie vyskytu neziaducich reakcii, okrem toho, ze bolesti
hlavy, vracanie, hnacky, horti¢ky, Ginava, artralgia a myalgia sa vyskytovali vel'mi Casto.

Dospeli vo veku od 18 rokov a starsi

Bezpecnost’ sa hodnotila v 7 klinickych $tadiach zahriiujacich 91 593 dospelych v rozpéti veku od

18 do 101 rokov. Prevenar 13 sa podaval 48 806 dospelym; 2 616 (5,4 %) vo veku od 50 do 64 rokov
a 45 291 (92,8 %) vo veku 65 rokov a star§im. Jedna zo 7 $tudii zahiala skupinu dospelych (n = 8§99)
vo veku od 18 az 49 rokov, ktori dostali Prevenar 13 a predtym neboli ockovani 23-valentnou
pneumokokovou polysacharidovou vakcinou. Z prijemcov Prevenaru 13 bolo v §tadii 1 916 dospelych
predtym ockovanych 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou najmenej 3 roky pred
vakcindciou v rdmci §tadie a 46 890 nebolo ockovanych 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou.

Sklon k niz8ej frekvencii vyskytu neziaducich reakcii sa spajal s vy$§im vekom; dospeli >65 rokov
(bez ohl'adu na predchadzajuci stav ockovania) hlasili menej neziaducich reakcii ako mladsi dospeli,
pricom neziaduce reakcie sa najcastejSie vyskytli u najmladSich dospelych vo veku 18 az 29 rokov.

Celkovo boli kategorie frekvencie podobné pre vsetky vekové skupiny s vynimkou vracania, ktoré
bolo vel'mi casté (= 1/10) u dospelych vo veku 18 az 49 rokov a Casté (= 1/100 az < 1/10) u vSetkych
ostatnych vekovych skupin a pyrexia bola vel'mi ¢asta u dospelych vo veku 18 az 29 rokov a ¢asta u
vSetkych ostatnych vekovych skupin. Zavazna bolest’/citlivost’ v mieste vpichu a zdvazné obmedzenie
pohybu v ramene bolo vel'mi ¢asté u dospelych vo veku 18 az 39 rokov a ¢asté u vSetkych ostatnych
vekovych skupin.

Neziaduce ucinky z klinickych stadii

Lokalne reakcie a systémové prihody boli ziskavané denne po kazdom ockovani pocas 14 dni

v 6 §tadiach a pocas 7 dni vo zvysnej Studii. Nasledujtice frekvencie su zalozené na neziaducich
ucinkoch hodnotenych v klinickych §tadiach s Prevenarom 13 u dospelych:

Poruchy metabolizmus a vyzivy:
Velmi Casté: znizena chut’ do jedla

Poruchy nervového systému.
Velmi Casté: bolest’ hlavy
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Poruchy gastrointestinalneho traktu:

Vel'mi casté: hnacka; vracanie (u dospelych vo veku 18 az 49 rokov)
Casté: vracanie (u dospelych vo veku 50 rokov a star$ich)
Menej Casté: nauzea

Poruchy imunitného systému:
Menej Casté: reakcia z precitlivenosti vratane edému tvare, dyspnoe, bronchospazmu

Poruchy koze a podkozného tkaniva:
Vel'mi Casté: vyrazka

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:

Velmi Casté: zimnica, Gnava; erytém v mieste vpichu, zatvrdnutie/ opuch v mieste vpichu,
bolest”/ citlivost’ v mieste vpichu (zavazna bolest’/citlivost’ v mieste vpichu
vel'mi Casta u dospelych vo veku 18 az 39 rokov), obmedzenie pohybu
v ramene (zavazn¢ obmedzenie pohybu v ramene vel'mi Casté u dospelych vo
veku 18 az 39 rokov)

Casté: pyrexia (vel'mi ¢asta u dospelych vo veku 18 az 29 rokov)

Mene;j Casté: lymfadenopatia lokalizovand v oblasti vpichu

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva:
Velmi Casté: artralgia, myalgia

Celkovo sa nepozorovali vyznamné rozdiely vo frekvencii neziaducich ucinkov, ked’ sa Prevenar 13
podaval predtym ockovanym dospelym s pneumokokovou polysacharidovou vakcinou.

Doplnkové informaécie v pripade Specidlnych populacii
Dospeli s infekciou HIV mali podobntl frekvenciu vyskytu neziaducich reakceii, okrem toho, ze
horucka a vracanie boli vel'mi ¢asté a nevol'nost’ ¢asta.

Dospeli s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek mali podobnu frekvenciu vyskytu
neziaducich reakcii, okrem toho, Ze horiicka a vracanie boli vel'mi Casté.

Vyssia frekvencia sa pozorovala u niektorych ziskanych systémovych reakcii, ked’ sa Prevenar 13
podaval sucasne s trivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke (TIV) v porovnani so
samostatnym podanim TIV (bolest” hlavy, zimnica, vyrazka, znizena chut’ do jedla, artralgia

a myalgia) alebo samostatnym podanim Prevenaru 13 (bolest’ hlavy, inava, zimnica, zniZzena chut’ do
jedla a artralgia).

Neziaduce ucinky zo skusenosti po uvedeni Prevenaru 13 na trh

Nasledujuce neziaduce G¢inky sa povazuji za neziaduce u¢inky na Prevenar 13. Ked’Ze tieto neziaduce
ucinky boli ziskané zo spontdnnych hlaseni, frekvencie nemozu byt stanovené, a tak st povazované

za nezname.

Poruchy krvi a lymfatického systému:
lymfadenopatia (lokalizovana do oblasti miesta vpichu)

Poruchy imunitného systému:
anafylaktickd/anafylaktoidna reakcia vratane Soku, angioedém

Poruchy koze a podkozného tkaniva:
multiformny erytém

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania:
zihlavka v mieste vpichu, dermatitida v mieste vpichu, svrbenie v mieste
vpichu, zacervenanie
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Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9 Predavkovanie

U dojciat a deti bolo zaznamenané predavkovanie Prevenarom 13 definované ako podanie d’alse;
davky skor nez je odporacané. Vo vSeobecnosti boli neziaduce ti€inky pri predavkovani rovnaké ako
neziaduce U¢inky pri odporucanej pediatrickej ockovacej schéme pre Prevenar 13.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: o¢kovacie latky, oCkovacie latky proti pneumokokom; ATC kod:
JO7ALO02

Prevenar 13 obsahuje 7 pneumokokovych kapsularnych polysacharidov, ktoré su v Prevenare (4, 6B,
9V, 14, 18C, 19F, 23F) plus 6 d’alsich polysacharidov (1, 3, 5, 6A, 7F, 19A). VSetky su konjugované

na nosicovy protein CRM 7.

Zat’aZzenie ochorenim

Dojcata a deti vo veku 6 tyzdinov az 5 rokov

Na zaklade pozorovani vykonanych v Eurépe pred uvedenim Prevenaru sa odhaduje, ze Prevenar 13
pokryva 73 - 100 % (v zavislosti od krajiny) sérotypov, ktoré spdsobuju invazivne pneumokokové
ochorenia (invasive pneumococal disease = IPD) u deti do 5 rokov veku. V tejto vekovej skupine s
sérotypy 1, 3, 5, 6A, 7F, a 19A zodpovedné za 15,6 % az 59,7 % invazivnych ochoreni v zavislosti od
krajiny, Studovanej ¢asovej periody a pouzitia Prevenaru.

Akutny otitis media (AOM) je beznym detskym ochorenim s roznou etiolégiou. Baktérie mozu
zapricinovat’ 60 - 70 % klinickych epizod AOM. S. pneumoniae patri celosvetovo k najcastejsim

pri¢indm bakteridlnej AOM.

Odhaduje sa, ze Prevenar 13 pokryva viac nez 90 % sérotypov spdsobujtcich IPD rezistentnych
na antimikrobialne latky.

Pediatricka populacia vo veku 6 az 17 rokov

V pediatrickej populacii vo veku 6 az 17 rokov je incidencia pneumokokového ochorenia nizka,
existuje vSak zvysené riziko morbidity a mortality u tych jedincov, ktori trpia zaroven inymi
ochoreniami.

Dospeli vo veku od 18 rokov a starsi

Pneumonia je najcastej$im klinickym prejavom pneumokokového ochorenia u dospelych.

Hlaseny vyskyt pneumonie ziskanej v komunite (community-acquired pneumonia — CAP) a IPD

v Europe sa lisi v zavislosti od krajiny, zvySuje sa s vekom nad 50 rokov a je najvyssi u osob vo veku
65 rokov a starSich. S. pneumoniae je najcastejSou pri¢inou CAP a odhaduje sa, Ze v rozvinutych

krajinach je zodpovedny za priblizne 30 % vsetkych pripadov CAP, ktoré si vyzaduju hospitalizaciu.

Pneumonia s bakteriémiou (priblizne 80 % z IPD u dospelych), bakteriémia bez loZiska a meningitida
su najcastejSie prejavy IPD u dospelych. Na zaklade udajov z epidemiologickych sledovani uz po
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zavedeni Prevenaru, ale eSte pred zavedenim Prevenaru 13 do vakcinacnych programov, boli
pneumokokové sérotypy nachadzajice sa v Prevenari 13 zodpovedné za najmenej 50 - 76% IPD (v
zavislosti od krajiny) u dospelych.

Riziko CAP a IPD u dospelych sa tiez zvySuje s chronickymi zakladnymi ochoreniami, najma
anatomickou alebo funk¢énou aspléniou, diabetes melitus, astmou, chronickym kardiovaskuldrnym
ochorenim, chronickym chorenim pl'uc, obli¢iek alebo peCene a najvyssie je u tych osdb, ktoré maju
potlacentl imunitu, ako napriklad v pripade hematologickych malignit alebo infekcie HIV.

Klinické $tadie imunogenicity s Prevenarom 13 u dojdiat, deti a dospievajucich

Ochranna ucinnost’ Prevenaru 13 proti IPD nebola skimana. Podl'a odporacani Svetovej zdravotnickej
organizacie (SZ0O) bolo stanovenie potencialnej ti¢innosti proti IPD u doj¢iat a deti zalozené na
porovnani imunitnej odpovede na sedem beznych sérotypov spolo¢nych pre Prevenar 13 a Prevenar,
ktorého ochranna t¢innost’ bola dokazana (u¢innost’ Prevenaru (7-valentného) u dojciat a deti, pozri
nizsie). Imunitna odpoved na d’al$ich 6 sérotypov bola tiez hodnotena.

Stadie vakciny Prevenar 13 obsahujticej konzervaénu latku 2-fenoxyetanol (2-PE):

Bezpecnost’ a imunogenicita vakciny Prevenar 13 obsahujicej konzervaént latku 2-PE (pritomnl

vo viacdavkom obale) podavanej zdravym dojcatam vo veku 8, 12 a 16 tyzdnov sa porovnavala

s bezpecnost'ou a imunogenicitou vakcin Prevenar 13 bez pridanej konzervacnej latky (250 dojciat na
jednu skupinu).

Pneumokokové imunitné odpovede boli porovnané za pouzitia kritérii non-inferiority, vratane percenta
0s6b so sérovym IgG Specifickym proti polysacharidovému sérotypu > 0,35 pg/ml a porovnania IgG
GMCs jeden mesiac po zakladnej schéme. Okrem toho sa porovnavali OPA GMTs medzi osobami,
ktorym bol podany Prevenar 13 s alebo bez 2-PE.

Non-inferiorita pre podiel osdb, ktoré dosiahli koncentraciu IgG > 0,35 pg/ml, sa demonstrovala pre
vsetkych 13 sérotypov (nizSia hranica na trovni 97,5 % intervalu spol'ahlivosti (CI) pre rozdiely

v percentach respondérov na 0,35ug/ml medzi skupinami bola >-10 %). Okrem toho vsetkych 13
sérotypov spiiialo vopred definované kritérium non-inferiority pre IgG GMCs (niZSia hranica na
urovni 97,5 % CI pomeru GMC [GMR] bola vyssia ako 0,5).

V stilade s tym boli OPA GMTs podobné v oboch skupinach s vynimkou sérotypu 3, ktory bol nizsi,
a sérotypu 18C, ktory bol vyssi, v skupine, ktora dostavala Prevenar 13 s 2-PE.

Stadie vakciny Prevenar 13 bez konzervacnej latky 2-PE

Imunitna odpoved po zdkladnej trojdavkovej schéme u deti

Klinicke studie sa vykonali vo viacerych eurdpskych krajinach a v USA za pouzitia r6znych
ockovacich schém, vratane dvoch randomizovanych §tudii ,,non-inferiority* (nepodradenost’)

(v Nemecku sa pouzili 2, 3, 4-mesacné zakladné schémy [006] a v USA sa pouzili 2, 4, 6-mesacné
zakladné schémy [004]). Pneumokokové imunitné odpovede boli porovnané za pouzitia suboru kritérii
non-inferiority, vratane percenta objektov so sérovym IgG Specifickym proti polysacharidovému
sérotypu > 0,35 pg/ml jeden mesiac po zakladnej schéme a porovnania geometrickych priemerov
koncentracii IgG (meranych pomocou ELISA GMCs). Zarovei boli porovnané titre funkénych
protilatok (functional antibody titres, OPA) medzi osobami, ktorym bol podany Prevenar

a Prevenar 13. Dalich Sest’ sérotypov bolo hodnotenych porovnanim s najnizsou odpoved’ou medzi
vSetkymi beznymi sérotypmi u 0sdb, ktorym bol podany Prevenar.

Porovnania non-inferiority imunitnej odpovede pre studiu 006 zaloZzené na podiele dojéiat, ktorych
koncentracie antipolysacharidovych IgG dosiahli > 0,35 pg/ml, st zobrazené v tabulke 1. Vysledky
studie 004 boli podobné. Non-inferiorita Prevenaru 13 (nizsia vézba na trovni 95 % CI pre rozdiely
v percentach respondérov na 0,35 pg/ml medzi skupinami >-10 %) bola preukazana pre vsetkych
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7 beznych sérotypov, okrem sérotypu 6B v stadii 006 a sérotypov 6B a 9V v stadii 004, ktorych
vysledky tesne nesplnili preddefinované kritéria. VSetkych sedem beznych sérotypov dosiahlo
predefinované kritéria non-inferiority pre [gG ELISA GMCs. Prevenar 13 viedol k porovnatel'nym,
hoci mierne niz§im hladinam protilatok proti 7 beznym sérotypom nez Prevenar. Klinicky vyznam
tychto rozdielov nie je znamy.

Non-inferiorita sa v $tadii 006 dosiahla pre 6 d’alSich sérotypov na zaklade podielu dojciat, ktorych
koncentrécie protilatok dosiahli > 0,35 pg/ml a na zéklade porovnani IgG ELISA GMCs a v stadii 004
sa dosiahla pre 5 zo 6 sérotypov, okrem sérotypu 3. Pri sérotype 3 bolo percento recipientov Prevenaru
13 so sérovym IgG > 0,35 pug/ml 98,2 % (Stadia 006) a 63,5 % (Stadia 004).

Tabul’ka 1: Porovnanie podielu 0s6b, ktoré dosiahli koncentraciu pneumokokovych
antipolysacharidovych IgG protilatok > 0,35 pg/ml po 3. davke dojéenskej schémy — Studia 006

Prevenar 13 7-valentny Prevenar .
. o ° Rozdiel
Sérotyp Yo Yo (95 % CI)
(n =282-285) (n =277-279)
Sérotypy 7-valentného Prevenaru
4 98,2 98,2 0,0 (-2,5; 2,6)
6B 71,5 87,1 -9,6 (-16,0; -3,3)
oV 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)
DalSie sérotypy v Prevenari 13
1 96,1 87,17 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)

Tvvr

Prevenar 13 viedol k tvorbe funkénych protilatok proti v§etkym 13 o¢kovacim sérotypom v §tidiach
004 a 006. Medzi skupinami neboli rozdiely v podiele 0sob s titrami OPA > 1:8 pre 7 beznych
sérotypov. Pre kazdy zo siedmych beznych sérotypov boli jeden mesiac po zakladnej schéme
dosiahnuté titre OPA > 1:8 u > 96 % (Studia 006) a > 90 % (Studia 004) recipientov.

Pri kazdom zo 6 d’alSich sérotypov sa jeden mesiac po zakladnej schéme ockovania Prevenarom 13
dosiahli titre OPA > 1:8 u 91,4 % (Stadia 004) az 100 % (Stadia 006). Geometrické priemery titrov
funkénych protilatok (OPA) pre sérotypy 1, 3 a 5 boli niZSie ako titre pre vSetky d’alSie sérotypy.
Klinicky vyznam tohto javu nie je znamy.

Imunitna odpoved’ po dvojdavkovej dojcenskej zakladnej schéme

Imunogenicita u deti po dvoch davkach sa sledovala v Styroch studiach. Podiel deti, ktoré¢ po 1 mesiaci
od druhej davky dosiahli koncentraciu IgG proti pneumokokovému kapsularnemu antigénu

> 0,35 pg/ml, bol od 79,6 % do 98,5 % pre 11 z 13 ockovacich sérotypov.

Mensi podiel deti dosiahol tuto hrani¢nti koncentraciu protilatok proti sérotypu 6B (27,9 % az 57,3 %)
a 23F (55,8 % az 68,1 %) vo vsetkych stadiach s 2, 4-mesa¢nym rezimom, v porovnani s 58,4 % pre
sérotyp 6B a 68,6 % pre 23F v §tudii s 3, 5S-mesacnym rezimom. Posilfiovacia davka po dvojdavkovej
schéme viedla pri vSetkych ockovacich sérotypoch vratane 6B a23F k odpovedi s dostatocnou
primarnou imunizaciou. V stidiach v UK bola tvorba funkénych protilatok (OPA) proti vSetkym
sérotypom vratane 6B a 23F po zékladnej schéme v 2. a 4. mesiaci zivota a posiliiovacej ddvke

v 12. mesiaci Zivota po Prevenare a Prevenare 13 porovnatel'nad. Spomedzi ockovanych Prevenarom 13
bol podiel tych, ktori dosiahli OPA titre > 1:8 miniméalne 87 % po dojcenskej schéme a minimalne
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93 % po posiliiovacej ddvke. Geometrické priemery titrov OPA pre sérotypy 1, 3 a 5 boli niZSie nez
titre pre vSetky d’alsie sérotypy. Klinicky vyznam tohto javu nie je znamy.

Posilniovacia odpoved’ po dvoj- a trojdavkovej dojéenskej zakladnej schéme

Po posiliiovacej davke koncentracia protilatok proti vSetkym 13 sérotypom v porovnani

s predchadzajticimi hladinami vzrastla. Koncentracie protilatok proti 12 sérotypom boli po
posiliiovacej davke vysSie nez koncentracie dosiahnuté po zakladnej dojcenskej schéme. Tieto zistenia
zodpovedaji adekvatnej primarnej imunizacii (indukeii imunologickej paméte). Koncentracia
protilatok proti sérotypu 3 po posiliiovacej davke nebola zvySena v porovnani so zakladnou
dojc¢enskou schémou. Klinicky vyznam tohto javu nie je znamy.

Tvorba protilatok proti v§etkym 13 ofkovacim sérotypom po posiliiovacej davke nasledujicej po
dvoj- alebo trojdavkovej zakladnej dojcenskej schéme bola porovnatelna.

U deti vo veku 7 mesiacov az 5 rokov, po dodrzani veku adekvatnej ockovacej schémy (opisanej
v Casti 4.2), su hladiny IgG protilatok proti kapsuldrnemu polysacharidu kazdého z 13 sérotypov
minimalne porovnatelné s hladinami po trojdavkovej zékladnej schéme u dojciat.

Pretrvavanie protilatok a imunologicka pamat’ boli posudené v §tadii u zdravych deti, ktoré dostali
jednorazovi davku Prevenaru 13 najmenej 2 roky po predchadzajicej imunizacii bud’ 4 davkami
Prevenaru, 3—davkovou dojc¢enskou schémou Prevenaru nasledovanou Prevenarom 13 v 12. mesiaci
zivota, alebo 4 davkami Prevenaru 13.

Jednorazové davka Prevenaru 13 u deti priblizne vo veku 3,4 roka bez ohl'adu na predchadzajuce
ockovanie Prevenarom alebo Prevenarom 13 v anamnéze, indukuje masivnu protilatkova odpoved pre

7 beznych sérotypov oboch vakcin a 6 dodatoénych sérotypov v Prevenari 13.

Udaje o vyskyte pneumokokovych ochoreni nepoukazuj na to, Ze by sa imunita po podani
7-valentného Prevenaru v detstve od jeho uvedenia v r. 2000 po ¢ase zniZovala.

PredCasne narodené deti

Hodnotila sa bezpecnost’ a imunogenicita vakciny Prevenar 13 podanej v 2., 3., 4. a 12. mesiaci
priblizne u 100 predcasne narodenych deti (priemerny gestacny vek [EGA] 31 tyzdiiov; rozsah od 26
do 36 tyzdnov) a porovnévala sa priblizne so 100 novorodencami narodenymi v normélnom termine
(priemerny EGA 39 tyzdiiov, rozsah 37 az 42 tyzdiov).

Imunitné odpovede u pred¢asne narodenych deti a novorodencov narodenych v normalnom termine sa
porovnavali na zaklade podielu novorodencov, ktorych koncentracia pneumokokovych
polysacharidovych IgG viazucich protilatok dosiahla > 0,35 ug/ml 1 mesiac po zakladnej schéme.
Postup pouzity na porovnanie imunogenicity Prevenaru 13 a Prevenaru bol zalozeny na smerniciach
WHO.

Vo viac ako 85 % pripadov bola dosiahnuta koncentracia pneumokokovych polysacharidovych IgG
protilatok > 0,35 pg/ml 1 mesiac po zékladnej schéme okrem sérotypov 5 (71,7 %), 6A (82,7 %) a 6B
(72,7 %) v skupine s pred¢asne narodenymi det'mi. Pre tieto 3 sérotypy bol podiel respondentov medzi
predc¢asne narodenymi detmi vyrazne niz$i ako medzi novorodencami narodenymi v normalnom
termine. Priblizne 1 mesiac po posiliiovacej davke dosiahol podiel 0sob v kazdej skupine ta ista
hrani¢nu koncentraciu protilatok a bol > 97 %, okrem sérotypu 3 (71 % u pred¢asne narodenych deti

a 79 % u novorodencov narodenych v normalnom termine). Nie je zname, ¢i imunologicka pamit’ je u
nedonosenych deti indukovand pre vSetky sérotypy. VSeobecne plati, Ze sérotypovo Specifické IgG
GMC boli nizsie u predcasne narodenych deti ako u deti narodenych v norméalnom termine.

Po podani zakladnej davky boli OPA GMT podobné u pred¢asne narodenych deti v porovnani s detmi

narodenymi v normalnom termine okrem sérotypu 5, u ktorého boli hladiny protilatok nizSie u
predc¢asne narodenych deti. OPA GMT po posililovacej davke vzhl'adom k tym po zakladnej davke
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boli podobné¢ alebo nizsie pre 4 sérotypy (4, 14, 18C a 19F) a boli Statisticky vyznamne vyssieu 6 z 13
sérotypov (1, 3, 5, 7F, 9V a 19A) u predCasne narodenych deti v porovnani s 10 z 13 sérotypov (1, 3,
4,5, 6A, 7F, 9V, 18C, 19A a 23F) u deti narodenych v normalnom termine.

Deti (vo veku 12 az 59 mesiacov) kompletne o¢kované Prevenarom (7-valentnym)

Po podani jednorazovej davky Prevenaru 13 detom (vo veku 12 az 59 mesiacov), ktoré sa povazuju za
kompletne ockované Prevenarom (7-valentnym) (bud’ 2 alebo 3 davkami zakladného ockovania plus
posiliiovacia davka), percento dosiahnutych sérovych IgG hladin > 0,35 pg/ml a OPA titrov > 1:8 bolo
najmenej 90 %. Avsak 3 zo 6 dodato¢nych sérotypov (sérotypy 1, 5 a 6A) preukazali nizsie IgG GMC
a OPA GMT v porovnani s det'mi, ktoré dostali najmenej jedno predchadzajiuce okovanie
Prevenarom 13. Klinickd vyznamnost’ nizSieho GMC a GMT je v st€asnosti nezndma.

Neockované deti (vo veku 12 az 23 mesiacov)

Stadie s neockovanymi det'mi (vo veku 12 aZ 23 mesiacov) Prevenarom (7-valentnym) preukézali Ze,
boli potrebné 2 davky na dosiahnutie sérovych IgG koncentracii pre 6B a 23F podobné tym, ktoré boli
indukované 3-davkovou dojc¢enskou schémou.

Pediatricka populacia vo veku 5 az 17 rokov

V otvorenej §tadii u 592 zdravych deti a dospievajucich vratane oséb s astmou (17,4 %), ktoré mohli
mat predispoziciu na pneumokokovu infekciu, vyvolal Prevenar 13 imunitné odpovede na vsetkych 13
sérotypov. Jednorazova davka Prevenaru 13 bola podana detom vo veku 5 az 10 rokov predtym
ockovanych minimalne 1 davkou Prevenaru a detom a dospievajucim vo veku 10 az 17 rokov, ktori
nikdy neboli ockovani pneumokokovou vakcinou.

U deti vo veku 5 az 10 rokov a tieZ v pediatrickej populacii vo veku 10 az 17 rokov bola imunitna
odpoved’ Prevenaru 13 non-inferiérna k odpovedi Prevenaru na 7 spolo¢nych sérotypov a k
Prevenaru 13 pre 6 dodato¢nych sérotypov v porovnani s imunitnou odpoved’ou po Stvrtej davke
u dojciat ockovanych v 2., 4., 6. a 12. - 15. mesiaci veku, merana sérovym IgG.

V pediatrickej populacii vo veku 10 az 17 rokov boli OPA GMTs pre 12 z 13 sérotypov (s vynimkou
sérotypu 3) 1 mesiac po o¢kovani non-inferiérne k OPA GMTs vo vekovej skupine 5 az 10 rokov.

Imunitna odpoved’ po subkutannom podani

Subkutanne podanie Prevenaru 13 sa hodnotilo v nekomparativnej studii u 185 zdravych japonskych
dojciat a deti, ktoré dostali 4 davky v 2., 4., 6., a 12. - 15. mesiaci Zivota. Stadia dokazala, Ze
bezpec¢nost’ a imunogenicita boli celkovo porovnatel'né s pozorovaniami zistenymi v Stadiach
intramuskularneho podania.

Uc¢innost’ Prevenaru 13

Invazivne pneumokokové ochorenia

Udaje publikované Uradom verejného zdravotnictva Anglicka (Public Health England) ukézali, Ze
Styri roky po uvedeni Prevenaru na trh v podobe dvoch davok zakladného ockovania doj¢iat

s posililovacou davkou v druhom roku Zivota a pri 94 % zaocCkovanosti bola v Anglicku a Walese

98 % (95 % CI 95; 99) redukcia v ochoreniach spdsobenych 7 sérotypmi vakciny. Nasledne, Styri roky
po prestupe na Prevenar 13, bola d’alsia redukcia incidencie IPD spdsobenych 7 sérotypmi v Prevenare
v rozmedzi od 76 % u deti mlad$ich nez 2 roky az do 91 % u deti vo veku 5 — 14 rokov. Sérotypovo
Specifické redukcie pre kazdy z 5 dodato¢nych sérotypov v Prevenare 13 (nepozorovali sa Ziadne
pripady IPD pre sérotyp 5) podl'a vekovych skupin st uvedené v tabul’ke 2 a boli v rozsahu od 68 %
(sérotyp 3) az po 100 % (sérotyp 6A) pri detoch mladsich ako 5 rokov. Vyznamné redukcie incidencie
sa pozorovali aj u starSich vekovych skupin, ktoré sa neockovali Prevenarom 13 (nepriamy ucinok).
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Tabulka 2: Sérotypovo Specificky pocet pripadov a vyskyt zniZenia IPD v 2013/14 v porovnani
s 2008/09 - 2009/10 (2008/10) podPa veku v Anglicku a vo Walese

<S5 rokov 5 az 64 rokov > 65 rokov
2008 — | 2013/ | % redukcia | 2008 — | 2013/ % 2008 — | 2013/ | % redukcia
108 148 vyskytu 108 148 redukcia 108 148 vyskytu
(95 % CI*) vyskytu (95 % C1*)
95 %
CI*)
Dodato¢né sérotypy pokryté Prevenarom 13
1 59054) | 505 91 % 458 77 83 % 102 (89) 13 87 %
(382) (71) (13)
(98 %; (88 %; (94 %;
68 %)** 74 %)** 72 %)**
3 26 (24) | 8(8) 68 % 178 73 59 % 256 143 44 %
(148) (68) (224) (146)
(89 %; 6 %) (72 %; (57 %;
38 %)** 27 Y%)**
6A 10(9) | 0(0) 100 % 53(44) | 5(5) 90 % 94 82) | 5(5 95 %
(100 %; 97 %; (99 %;
62 %)** 56 %)** 81 %)**
7F | 90(82) | 8(8) 91 % 430 160 63 % 173 75 56 %
(361) | (148) (152) (77)
(97 %; (71 %; (70 %;
74 %)** 50 %)** 37 %)**
19A | 85 (77 | 7(7) 91 % 225 104 54 % 279 97 65 %
(191) 97 (2406) (99)
(97 %; (65 %; (75 %;
75 %)** 32 %)** 53 %)**

¥ Korigované pre podiel sérotypizovanych vzoriek, chybajlici vek, menovatel’ porovnany s 2009/10, a pre
trend v celkovom pocte invazivnych pneumokokovych ochoreni 2009/10 (po ktorom sa neaplikovala
oprava trendu).

* 95 % CI pri uplatneni intervalov v Poissonovom procese zalozenych na nadhodnotenom rozptyle 2,1
ziskanych z modelovania vsetkych udajov IPD 2000 - 06 pred uvedenim Prevenaru.

**  p < 0,005 na pokrytie 6A, kde p = 0,002

Otitis media (OM)

V publikovanej §tiidii uskutocnenej v Izraeli, s pouzitim 2 davok zakladného oCkovania plus
posilnovacej davky v druhom roku Zivota sa vplyv Prevenaru 13 na OM dokumentoval v populacii na
zaklade aktivneho systému sledovania pomocou tympanocentézy a naslednej kultivacie tekutiny zo
stredného ucha u izraelskych deti s OM vo veku menej ako 2 roky.

Po uvedeni Prevenaru a nasledne Prevenaru 13 sa pozoroval pokles v incidencii z 2,1 na 0,1 pripadov
na 1 000 deti (95 %) pre sérotypy Prevenaru plus sérotyp 6A a pokles v incidencii z 0,9 na 0,1
pripadov na 1 000 deti (89 %) pre dodatocné sérotypy 1, 3, 5, 7F a 19A pri Prevenare 13. Ro¢na
celkova incidencia pneumokokovej OM poklesla z 9,6 na 2,1 pripadov na 1 000 deti (78 %) v obdobi
medzi julom 2004 (pred uvedenim Prevenaru) a janom 2013 (po uvedeni Prevenaru 13).

Pneumonia
V multicentrickej observacnej Stadii vo Franctzsku, ktora porovnavala obdobia pred prestupom
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z Prevenaru na Prevenar 13 a po tomto prestupe, sa pozorovala 16 % (2 060 na 1 725 pripadov)
redukcia vsetkych pripadov pneumonie ziskanej v komunite (CAP) na oddeleniach pohotovosti u deti
vo veku 1 mesiac az 15 rokov. Redukcie boli 53 % (167 na 79 pripadov) (p < 0,001) pri pripadoch
CAP s pleuralnou efaziou a 63 % (64 na 24 pripadov) (p < 0,001) pri mikrobiologicky potvrdenych
pneumokokovych pripadoch CAP. V druhom roku po uvedeni Prevenaru 13 sa celkovy pocet pripadov
CAP sposobenych 6 dodatocnymi sérotypmi vo vakcine Prevenar 13 znizil z 27 na 7 izolatov (74 %).

Pokles pripadov pneumonie z akejkol'vek priciny bol najvyraznejsi v mladsSich o¢kovanych vekovych
skupinach, s poklesom o 31,8 % (757 na 516 pripadov) vo vekovej skupine < 2 roky a 16,6 % (833 na
695 pripadov) vo vekovej skupine 2 - 5 rokov. Incidencia u starSich, prevazne neo¢kovanych deti (> 5
rokov) sa pocas celej doby trvania $tiidie nezmenil.

V prebiehajicom systéme sledovania (2004 az 2013) na dokumentaciu uc¢inku Prevenaru a nasledne
Prevenaru 13 na CAP u deti mladsich ako 5 rokov v juznom Izraeli za pouZitia 2 davok zakladného
ockovania s posiliiovacou davkou v druhom roku Zivota sa po zavedeni Prevenaru 13 pozorovala 68 %
redukcia (95 % CI 73; 61) alveolarnej CAP pri ambulantnych navstevach a 32 % redukcia (95 % CI
39; 22) alveolarnej CAP u hospitalizovanych pacientov v porovnani s obdobim pred uvedenim
Prevenaru.

Vplyv na nazofaryngealne nosi¢stvo

V surveillance $tudii vo Franctzsku boli u deti s aktitnou otitis media vyhodnocované zmeny
pneumokokovych sérotypov v nazofaryngealnom (NP) nosicstve po zavedeni Prevenaru (7-
valentného) a neskdr Prevenaru 13. V porovnani s Prevenarom, Prevenar 13 vyznamne redukoval NP
nosi¢stvo u 6 dodatocnych sérotypov (a sérotypu 6C) v kombinacii a jednotlivych sérotypov 6C, 7F,
19A. Redukcia nosicstva sa tiez spozorovala u sérotypu 3 (2,5 % vs 1,1 %; p = 0,1). Nosicstvo
sérotypov 1 a 5 nebolo pozorované.

Vplyv pneumokokovej konjugovanej vakcinacie na nazofaryngeélne nosicstvo sa skimal v
randomizovanej dvojito slepej stadii, v ktorej bol doj¢atam vo veku 2, 4, 6 a 12 mesiacov v Izraeli
podavany bud’ Prevenar 13 alebo Prevenar (7-valentny). V porovnani s Prevenarom, Prevenar 13
vyznamne redukoval novozistené NP nosic¢stvo 6 dodatocnych sérotypov (a sérotypu 6C) v kombinacii
a jednotlivych sérotypov 1, 6A, 6C, 7F, 19A. Pri sérotype 3 sa nezistila Ziadna redukcia a pri sérotype
5 bola kolonizacia prili§ vzacna na to, aby sa dal vplyv vakcinacie vyhodnotit’. Pre 6 zo 7 spolo¢nych
sérotypov bol v oboch skupinach pozorovany podobny vyskyt NP nosi¢stva; pri sérotype 19F bola
pozorovana vyznamna redukcia.

V tejto §tadii sa zaznamenali redukcie sérotypov S. pneumoniae 19A, 19F a 6A, ktoré neboli citlivé
na rad antibiotik. Redukcie boli v rozmedzi 34 % a 62 % v zavislosti od sérotypu a antibiotika.

Ochranna uéinnost’ Prevenaru (7-valentnej vakciny) u dojc¢iat a deti

Utinnost 7-valentého Prevenaru sa hodnotila v dvoch vel'kych stadiach: ,,Northern California Kaiser
Permanente (NCKP) study* a ,,Finnish Otitis Media (FinOM) study“. V oboch pripadoch sa jednalo

o randomizované dvojito zaslepené Studie s aktivnou kontrolou, v ktorych boli dojc¢ata randomizované
do skupin s Prevenarom alebo kontrolnou vakcinou (NCKP, konjugovana vakcina proti
meningokokovej séroskupine C CRM [MnCC]; FinOM, vakcina proti hepatitide B) v §tvordavkovych
schémach v 2., 4., 6. a 12. az 15. mesiaci zivota. Vysledky z tychto $tadii tykajice sa G¢innosti st
uvedené nizsie (tabulka 3).
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Tabulka 3: Suhrn u¢innosti 7-valentného Prevenaru'

Test n VE? 95 % CI
NCKP: Vakcina-sérotyp IPD? 30258 | 97 % 85; 100
NCKP: Klinickd pneumoénia s abnormalnym nalezom na RTG 23746 | 35% 4; 56,4
snimku hrudnika
NCKP: Akutny zapal stredného ucha (Acute Otitis Media=AOM)* 23 746
Vsetky pripady 7% 4; 10
Rekurentny AOM (3 epizody pocas 6 mesiacov alebo 4 epizody 9 % 3; 15
pocas 1 roka)
Rekurentny AOM (5 epizod pocas 6 mesiacov alebo 6 epizod 23 % 7; 36
pocas 1 roka)
Umiestnenie tympanostomickej trubic¢ky 20 % 2; 35
FinOM: AOM 1 662
Vsetky pripady 6% -4; 16
Vsetky pneumokokové AOM 34 % 21; 45
Ockovacie sérotypy AOM 57 % 44; 67
'Podrla protokolu

2Uginnost vakciny
30ktober 1995 az 20. april 1999
*Oktober 1995 az 30. april 1998

Uginnost’ Prevenaru (7-valentného)

Utinnost (priamy aj nepriamy éinok) 7-valentného Prevenaru proti ochoreniam spdsobenym
pneumokokom sa hodnotila pre dvoj- aj trojdavkové zakladné dojcenské oCkovacie schémy, v oboch
pripadoch s posililovacou davkou (tabul’ka 4). V dosledku rozsiahleho pouzivania Prevenaru sa
incidencia IPD vyznamne a trvalo zniZzila.

Pri pouziti skriningovych metdd boli odhady sérotypovo Specifického G¢inku 2 davok u deti mladsich
nez jeden rok v UK 66 % (-29; 91 %) pre sérotyp 6 B a 100 % (25; 100 %) pre sérotyp 23F.

Tabul’ka 4. Stihrn u¢innosti 7-valentného Prevenaru proti invazivnym pneumokokovym

ochoreniam
Krajina Odporucana schéma Redukcia ochorenia, % 95 % CI
(rok zavedenia)
UK (Anglicko a Wales)! | 2, 4, + 13 mesiacov Ockovacie sérotypy: 49, 95 %
(2006) Dve dévky vo veku menej ako
1 rok: 85 %
USA (2000) 2,4,6,
+ 12-15 mesiacov
Deti < 52 Ockovacie sérotypy: 98 % 97,99 %
Vsetky sérotypy: 77 % 73,79 %
Osoby > 65° Ockovacie sérotypy: 76 % NA
Vsetky sérotypy: 38 % NA
Kanada (Quebec)* 2,4, + 12 mesiacov Vsetky sérotypy: 73 % NA
(2004) Ockovacie sérotypy:
2-davkova dojcenské schéma: 92,100 %
99 %
Kompletna schéma:100 % 82, 100 %

Deti < 2 roky. Vypocitana G¢innost’ vakciny pre jin 2008 (Broomova metoda).

2 data z roku 2005.

3 déata z roku 2004.

4Deti < 5 rokov. Januar 2005 az december 2007. Uplna G&innost’ pre bezna 2 + 1 schému nie je zatial
dostupna.
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Akutny otitis media

Utinnost’ Prevenaru proti akiitnemu otitis media a pneumoénii pre 3 + 1 schému sa tiez sledovala od
jeho uvedenia do narodného oc¢kovaciecho programu. Podl'a spatného vyhodnotenia USA databazy
poistencov boli navstevy lekara deti mladsich nez 2 roky pre AOM v porovnani s predlicen¢nou
uroviiou (2004 vs. 1997 — 99) nizsie o 42,7 % (95 % CI, 42,4 — 43,1 %) a predpisovanie lieCiv na
terapiu AOM o 41,9 %. V podobnej analyze boli hospitalizacie pre pneumoniu z akejkol'vek priciny
redukované o 52,4 % a ambulantné navstevy o 41,1 %. V pripadoch pneumokokovej pneumonie sa
u deti mladsich nez 2 roky pozoroval pokles hospitalizacii o 57,6 % a ambulantnych navstev 0 46,9 %
v porovnani s predlicen¢nou uroviiou (2004 vs. 1997 —99). Hoci priamy kauzalny vztah

(pri¢ina - u€inok) sa z tychto sledovani nemdze odvodit,, tieto vysledky naznacuju, Ze Prevenar
zohrava dolezit Glohu pri znizovani vyskytu ochoreni sliznic (AOM a pneumonie) v ciel'ovej
populacii.

Stadia G&innosti u dospelych vo veku 65 rokov a star$ich

Utinnost’ proti vakcinovému typu pneumokokovej CAP a IPD sa stanovila na zéklade rozsiahle;
randomizovanej dvojito zaslepenej placebom kontrolovanej $tidie (imuniza¢na §tidia pneumodnie
ziskanej v komunite u dospelych, Community-Acquired Pneumonia Immunization Trial in Adults —
CAPiTA), ktora sa uskutocnila v Holandsku. 84 496 0sob vo veku 65 rokov a starSich dostalo
jednorazovi davku Prevenaru 13 alebo placeba s randomizaciou v pomere 1:1.

Stadie CAPITA sa zaéastnili dobrovolnici vo veku 65 rokov a starsi, ktorych demografické
a zdravotné charakteristiky sa mozu odliSovat’ od tych, ktori vyhl'adavaji ockovanie.

Prva epizdda pneumonie potvrdenej RTG snimkou hrudnika, ktora si vyzadovala hospitalizaciu, bola
identifikovana u priblizne 2 % tejto populacie (n = 1 814 0sdb), z ktorych bolo v populécii podla
protokolu a v populécii s upravenym zamerom liecby (mITT — modified intent to treat) 329 pripadov
potvrdenej pneumokokovej CAP a 182 pripadov vakcinového typu pneumokokovej CAP.

Utinnost bola preukazana pre primarne a sekundarne koncové ukazovatele v populacii podl'a
protokolu (tabulka 5).

Tabulka 5: U¢innost’ vakeiny (UV) pre priméarne a sekundarne koncové ukazovatele $tadie CAPiTA
(populacia podla protokolu)
Pripady
! °
Koncovy ukazovatel’ icinnosti Skupina Placebo UV(,( %) p-hodnota
Spolu > (95,2 % CI)
Prevenar 13| skupina
Primarny koncovy ukazovatel
Prva epizéda potvrdeného VT 45,56
139 49 90 ’ 0,0006

pneumokokového CAP (21,82; 62,49) ’
Sekundarny koncovy ukazovatel’
Prva epizéda potvrdeného NB/NI' 45.00
vakcinového typu 93 33 60 (142 1.’ 6531) 0,0067
pneumokokového CAP T
Prvi epizéda VT-IPD? 35 7 28 " 07 655(;% g7 | 0.0005
'NB/NI - bez bakteriémie/neinvazivna
2VT-IPD - invazivne pneumokokové ochorenie vakcinového typu

Ochranna u¢innost’ proti prvej epizode VT pneumokokovej CAP, NB/NI VT pneumokokovej CAP
a VT-IPD pretrvavalo pocas 4-ro¢nej stadie.

Studia nebola navrhnuta na preukazanie ti€innosti v podskupindch a pocet 0so6b > 85 rokov
nepostacoval na preukazanie ti¢innosti v tejto vekovej skupine.
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aus analyza sa pouzila na odhad nasledujucich vysledkov pre verejné zdravotnictvo vo vztahu ku
klinickej CAP (ako je definované v §tadii CAPiTA a na zéklade klinickych nalezov, bez ohl'adu na
radiologicky infiltrat alebo etiologické potvrdenie): Gi¢innost’ vakciny (UV), redukcia miery
incidencie (incidence rate reduction, IRR) a potrebny pocet o¢kovanych (number needed to vaccinate,
NNV) (tabul’ka 6).

IRR, oznacované aj ako incidencia ochorenia, ktorému sa da predist’ vakcinou, je pocet pripadov
ochoreni, ktorym sa predislo ockovanim na 100 000 osobo-rokov pozorovania.

V tabul’ke 6 je NNV miera, ktorou sa kvantifikuje pocet 'udi, ktori musia byt o¢kovani, aby sa
predislo jednému klinickému pripadu CAP.

Tabulka 6: U¢innost’ vakciny (UV) proti klinickej CAP”*

Epizédy Utinnost vakeiny' Incidencia na Redukcia Potrebny
% (95 % CI) 100 000 osobo-rokov miery pocet
(1-stranna p- pozorovania (ORP) | incidencie? |oékovanych?
hodnota) 95 % CI)
Prevenar Placebo Prevenar | Placebo
13 13

Analyza 1375 1495 8,1 819,1 891,2 72,2 277

viet- (-0,6; 16,1) (-5.3;

k}’/Ch (05034) 149,6)

epizod

Analyza 1126 1214 7,3 670,7 723,7 53,0 378

prvej (-0,4; 14,4) (-2,7;

epizédy (0503 l) 108,7)

* Pacienti s najmenej 2 z nasledujucich: kasel’; purulentné sputum, teplota > 38 °C alebo < 36,1 °C; pneumonia
(auskultacny nalez); leukocyt6za; hodnota C-reaktivneho proteinu > 3-krat vyssia ako hornd hranica normalu;
hypoxémia s parcidlnym tlakom kyslika < 60 mm Hg pri dychani vzduchu v miestnosti.

'Na vypocet UV sa pouzil Poissonov regresny model s nahodnymi ti¢inkami.

2Na 100 000 osobo-rokov pozorovania. IRR sa vypocitava ako incidencia v placebo skupine minus incidencia vo
vakcinovej skupine a matematicky sa rovna UV x incidencia v placebo skupine.

3 Na zaklade 5-roéného trvania ochrany. NNV nie je miera, ale namiesto toho indikuje podet pripadov, ktorym sa
predislo pre dany poéet zaockovanych oséb. NNV zahffia aj dizku sku$ania a trvanie ochrany a vypoditava sa ako 1
deleno sugin IRR a trvania ochrany (alebo dizky skusania) (= 1/(IRR x trvanie).

Stdie imunogenicity u dospelych vo veku od 18 rokov a starsi

U dospelych nebola definovana protilatkova prahova hodnota koncentracie sérotypovo Specifickej
pneumokokovej polysacharidovej IgG viazucej protilatky suvisiacej s ochranou. Pre vSetky pivotné
klinické skusania bol pouzity sérotypovo Specificky test opsonofagocytozy (OPA) ako nahrada pre
posudenie potencialnej ucinnosti voci invazivnym pneumokokovym ochoreniam a pneumoniam.
Priemerné geometrické titre OPA (GMTs) merané 1 mesiac po kazdej vakcinacii sa zratali. OPA titre
su vyjadrené ako recipro¢né hodnoty najvyssieho riedenia séra, ktoré redukuje prezivanie
pneumokokov najmenej o 50 %.

Pivotné skusania Prevenaru 13 boli navrhnuté, aby preukazali, Ze funkéné OPA protilatkové odpovede
13 sérotypov boli rovnako dobré (non-inferiorne) a pre niektoré sérotypy lepsie (superiore), pre 12
spolo¢nych sérotypov s 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou uvedenou na trh (1,
3,4,5,6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A,19F, 23F) mesiac po podani vakciny. Odpoved’ na sérotyp 6A, ktory
je jedine¢ny pre Prevenar 13, bola zhodnotena preukazanim 4-nasobného vzostupu Specifickych OPA
titrov hladin pred imunizaciou.

V Eurépe a USA sa vykonalo pat’ klinickych stadii hodnotiacich imunogenicitu Prevenaru 13

v rozli¢nych vekovych skupinach v rozpéti od 18 — 95 rokov veku. Klinické studie s Prevenarom 13
v suCasnosti poskytuju tidaje o imunogenicite u dospelych vo veku 18 rokov a starSich vratane
dospelych vo veku 65 rokov a star$ich predtym oc¢kovanych jednou alebo viacerymi davkami
23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny 5 rokov pred zaradenim. Kazda stidia
zahrnala zdravych dospelych a imunokompetentnych dospelych so stabilizovanymi zékladnymi
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podmienkami so znamou nachylnost'ou os6b na pneumokokové infekcie (napr. chronické

kardiovaskularne ochorenie, chronické pl'icne ochorenie vratane astmy, rendlne poruchy a diabetes
mellitus, chronické ochorenie peCene vratane alkoholickej choroby pecene) a dospelych s rizikovymi
faktormi ako faj¢enie a alkoholizmus.

Imunogenicita a bezpec¢nost’ Prevenaru 13 bola preukadzana u dospelych vo veku 18 rokov a starSich

vratane tych, ktori boli predtym ockovani pneumokokovou polysacharidovou vakcinou.

Dospeli predtym neockovani 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou

V priamych porovnavacich skuasaniach vykonanych u dospelych vo veku 60 — 64 rokov, dostali osoby
jednu davku bud’ Prevenaru 13 alebo 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny. V tej
istej Stadii ina skupina dospelych vo veku 50 — 59 rokov a d’alSia skupina vo veku 18 — 49 rokov
dostala jednu davku Prevenaru 13.

Tabulka €. 7 porovnava OPA GMTs Imesiac po davke, u 60 — 64-rocnych podana bud’ jedna davka
Prevenaru 13 alebo 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny a u 50 — 59-ro¢nych
podana jedna davka Prevenaru 13.

Tabulka 7: OPA GMTs dospelym vo veku 60-64 rokov podany Prevenar 13 alebo 23-valentna
pneumokokova polysacharidova vakcina (PPV23) a u dospelych vo veku 50-59 rokov podany Prevenar

13a,b,c

Prevenar 13 | Prevenar 13 PPSV23 Prevenar 13 Prevenar 13 v pomere

50-59 ro¢ni | 60-64 ro¢ni | 60-64 ro¢ni |50-59 rocni v pomere k k PPV23,

N=350-384 N=359-404 | N=367-402 60-64 rocnym 60-64 roc¢ni

Sérotyp GMT GMT GMT GMR (95 % CI) GMR (95 % CI)

1 200 146 104 1,4 (1,08; 1,73) 1,4 (1,105 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)
Y 1726 1164 407 1,5 (1,11;1,98) 2,9 (2,005 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 (0,725 1,28)
23F 494 375 72 1,3 (0,94; 1,84) 5,2 (3,67; 7,33)

vacsi ako 1.

* Non-inferiorita bola definovand ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol vécsi ako 0,5.
P Statisticky vyznamne vicSia odpoved bola definovana ako nizSia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol

© Pre sérotyp 6AT, ktory je jedine¢ny pre Prevenar 13, $tatisticky vyznamne vi¢Sia odpoved bola definovana ako
nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR véiésieho ako 2.

U dospelych vo veku 60 - 64 rokov boli zistené OPA GMTs Prevenaru 13 non-inferiorne k OPA
GMTs 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny pre dvanast’ spolo¢nych sérotypov
oboch vakcin. Pre devit’ sérotypov boli OPA titre preukazané ako Statisticky vyznamne vysSie u

prijimatel'ov Prevenaru 13.

U dospelych vo veku 50 - 59 rokov boli OPA GMTs pre vSetkych 13 sérotypov v Prevenari 13
non-inferidrne ku odpovediam Prevenaru 13 u dospelych vo veku 60 - 64 rokov. Pre 9 sérotypov
ukdzali imunitné odpovede stvisiace s vekom, u dospelych vo vekovej skupine 50 - 59 ro¢nych,

Statisticky vyznamne vyssie odpovede ako u dospelych vo veku 60 - 64 rokov.

U vsetkych dospelych > 50 rokov, ktori dostali jednu davku Prevenaru 13 boli OPA titre pre sérotyp

6A vyznamne vyssie ako u dospelych > 60 rokov, ktori dostali jednu davku 23-valentne;j
pneumokokovej polysacharidovej vakciny.
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Jeden rok po ockovani Prevenarom 13 poklesli OPA titre v porovnani s jednym mesiacom po
ockovani, avSak OPA titre pre vSetky sérotypy zostali vyssie ako hladiny pred zacatim ockovania:

OPA GMT

hladiny pred ockovanim

OPA GMT hladiny
jeden rok po Prevenare 13

Dospeli 50-59 ro¢ni predtym neockovani

23-valentnou pneumokokovou S5az45 20az 1234
polysacharidovou vakcinou

Dospeli 60-64 rocni

predtym neockovani 23-valentnou 5az37 19 az 733

pneumokokovou polysacharidovou
vakcinou

Tabul’ka 8 znazornuje OPA GMTs jeden mesiac po jednej davke Prevenaru 13 u dospelych vo veku
18 — 49 rokov v porovnani s dospelymi vo veku 60 — 64 rokov.

Tabulka 8: OPA GMTs u dospelych vo veku 18 — 49 rokov a 60 — 64 rokov, ktorym sa podaval

Prevenar 13"

18-49 rocni
18-49 rocni 60-64 rocni v pomere k
N=836-866 N=359-404 60-64 ro¢nym

Sérotyp 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 (1,925 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)
oV 3339 1164 2,9 (2,34; 3,52)
14 2983 612 4.9 (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 4,2 (3,31; 5,31)

* Non-inferiorita bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol vi¢si ako 0,5.
® Statisticky vyznamne silnej§ia odpoved bola definovana ako niZzsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bol

vacsi ako 1.

¢ Intervaly spol'ahlivosti (CI) pomeru st spétné transformacie intervalu spolahlivosti zalozené na Studentovej t
distribucii priemerného rozdielu logaritmov merani.

U dospelych vo veku 18 — 49 rokov boli OPA GMTs pri vSetkych 13 sérotypoch v Prevenare 13
non-inferiorne ku odpovediam Prevenaru 13 u dospelych vo veku 60 — 64 rokov.

Jeden rok po ockovani Prevenarom 13 poklesli OPA titre v porovnani s jednym mesiacom po
ockovani, OPA titre pri vSetkych sérotypoch vSak zostali vyssie ako hladiny pred zacatim ockovania.

OPA GMT hladiny pred | OPA GMT hladiny jeden rok
ockovanim po ockovani Prevenarom 13
Dospeli vo veku 18 — 49 rokov predtym
neo¢kovani 23-valentnou pneumokokovou 5az 186 23 a7 2948
polysacharidovou vakcinou
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Dospeli predtym ockovani s 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou

Imunitné odpovede na Prevenar 13 a 23-valentni pneumokokovu polysacharidovu vakcinu boli
porovnané v priamom klinickom sku$ani u dospelych vo veku > 70 rokov, ktori dostali jednu davku
pneumokokovej polysacharidovej vakciny najmenej 5 rokov pred o¢kovanim v stadii.

Tabulka 9 porovnava OPA GMTs 1 mesiac po podani davky dospelym ockovanym pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou vo veku > 70 rokov, ktorym sa podala bud’ jedna davka Prevenaru 13
alebo 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny.

Tabulka 9 - OPA GMTs u dospelych ockovanych pneumokokovou polysacharidovou vakcinou
vo veku > 70 rokov, ktorym sa podal bud’ Prevenar 13 alebo 23-valentna pneumokokova
polysacharidova vakcina (PPV23)*P<

Prevenar 13 PPV23 Prevenar OPA GMT
N=400-426 N=395-445 v pomere k PPV23
Sérotyp OPA GMT OPA GMT GMR (95 % CD
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)
EAY 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)

 Non-inferiorita bola definovana ako nizsia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR bola vyssia ako 0.5.

b Statisticky vyznamne vy$§ia odpoved’ bola definovana ako nizsia hranica dvoch strdn 95 % CI pre GMR bola
vyssia ako 1.

°Pre sérotyp 6AT, ktory je jedine¢ny pre Prevenar 13, Statisticky vyznamne vyssia odpoved’ bola definovand ako
niz§ia hranica dvoch stran 95 % CI pre GMR vyssi ako 2.

U dospelych ockovanych pneumokokovou polysacharidovou vakcinou najmenej 5 rokov pred
klinickym sku$anim boli OPA GMTs Prevenaru 13 non-inferiérne k odpovediam 23-valentne;j
pneumokokovej polysacharidovej vakciny pre 12 spolo¢nych sérotypov. Okrem toho v tejto $tadii sa
preukazali Statisticky vyznamne vyssie OPA GMTs pre 10 z 12 spolo¢nych sérotypov. Imunitné
odpovede pre sérotyp 6A boli Statisticky vyznamne vyssie po o¢kovani Prevenarom 13 ako po 23-
valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakcine.

Jeden rok po ockovani Prevenarom 13 u dospelych vo veku nad 70 rokov, ktori boli o€kovani
23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou najmenej 5 rokov pred zaradenim do
Studie, poklesli OPA titre v porovnani s jednym mesiacom po oc¢kovani, av§ak OPA titre pre vSetky
sérotypy zostali vyssie ako hladiny pred zacatim oc¢kovania:

OPA GMT OPA GMT hladiny jeden rok
hladiny pred o¢kovanim po Prevenare 13
Dospeli > 70 rokov ockovani
23-valentnou pneumokokovou 9az 122 18 az 381
polysacharidovou vakcinou najmene;j
pred 5 rokmi

Imunitné odpovede v Specialnych populaciich

Osoby so zdravotnymi stavmi opisanymi d’alej maju zvysené riziko pneumokokového ochorenia.
Klinicky vyznam vytvorenej hladiny protilatok po podani Prevenaru 13 v tychto Specialnych
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populaciach nie je znamy.

Kosacikovita anémia

Otvorena jednoramenna §tadia vo Francuzsku, Taliansku, UK, USA, Libanone, Egypte a Saudske;j
Arabii s 2 davkami vakciny Prevenar 13 podaného so 6-mesacnym odstupom sa vykonala u 158 deti
a dospievajucich vo veku > 6 az < 18 rokov, ktoré¢ mali kosacikovitu anémiu a predtym boli ockované
jednou alebo viacerymi davkami 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny minimalne 6
mesiacov pred zaradenim do Stadie. Po prvom ockovani Prevenar 13 sposobil tvorbu protilatok,
merané IgG GMC a OPA GMT, ktoré boli Statisticky vyznamne vyssie ako hladiny protilatok pred
ockovanim. Po druhej davke boli imunitné odpovede porovnatel'né s odpoved’ami po prvej davke.
Jeden rok po druhej davke boli hladiny protilatok merané [gG GMC a OPA GMT vyssie ako hladiny
protilatok pred prvou davkou Prevenaru 13, okrem toho, ze IgG GMC pre sérotypy 3 a 5 boli ¢iselne
podobné.

Doplnkoveé udaje k imunogenicite Prevenaru (7-valentného):deti s kosacikovitou anémiou
Imunogenicita Prevenaru sa sledovala v otvorenej multicentrickej studii, ktorej sa ziCastnilo 49 deti
s kosacikovitou anémiou. Deti boli oc¢kované Prevenarom (3 davky s 1-mesaénym odstupom od

2. mesiaca veku) a 46 tychto deti bolo tiezZ ockovanych 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou vo veku 15 — 18 mesiacov. Po zakladnej imunizacii 95,6 % deti malo
hladiny protilatok na Grovni asponi 0,35 pg/ml pre vSetkych sedem sérotypov nachadzajtcich sa

v Prevenare. Po oCkovani doslo k vyraznému zvyseniu koncentracii protilatok, ¢o naznacuje, zZe
imunologicka pamét je funkéna.

Infekcia HIV

Deti a dospell predtym neockovani pneumokokovou vakcinou

Deti a dospeli infikovani HIV s CD4 > 200 buniek/ul (priemerne 717,0 buniek/ul) a virusovou
zatazou < 50 000 kopii/ml (priemerne 2 090,0 kdpii/ml), ktori boli bez aktivneho ochorenia
suvisiaceho s AIDS a neboli predtym ockovani pneumokokovou vakcinou, dostali 3 davky Prevenaru
13. Podl'a v§eobecnych odporti¢ani bola nasledne podana jedna davka 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakciny. Vakciny sa podavali s intervalom 1 mesiac. Imunitné odpovede boli
hodnotené u 259 — 270 hodnotite'nych osdb priblizne 1 mesiac po kazdej davke vakciny. Po prvej
davke Prevenar 13 spdsobil tvorbu protilatok, merané IgG GMC a OPA GMT, ktor¢ boli statisticky
vyznamne vysSie ako hladiny protilatok pred o¢kovanim. Po druhej a tretej davke Prevenaru 13 boli
imunitné odpovede podobné alebo vyssie v porovnani s odpoved’ami po prvej davke.

Dospeli predtym ockovani 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou vakcinou

Dospeli infikovani HIV vo veku > 18 rokov s CD4 > 200 buniek/ul (priemerne 609,1 buniek/ul)

a virusovou zat'azou < 50 000 kopii/ml (priemerne 330,6 kopii/ml), ktori boli bez aktivneho ochorenia
suvisiaceho s AIDS a boli predtym o¢kovani 23-valentnou pneumokokovou polysacharidovou
vakcinou podanou minimalne 6 mesiacov pred zaradenim do Stadie, dostali 3 davky vakciny

Prevenar 13 pri zaradeni, 6 mesiacov a 12 mesiacov od prvej davky vakciny Prevenar 13. Imunitné
odpovede boli hodnotené u 231 — 255 hodnotitel'nych 0sob priblizne 1 mesiac po kazdej davke
Prevenaru 13. Po prvej davke Prevenar 13 sposobil tvorbu protilatok, merané IgG GMC a OPA GMT,
ktoré boli Statisticky vyznamne vysSie ako hladiny protilatok pred ockovanim. Po druhej a tretej davke
vakciny Prevenar 13 boli imunitné odpovede porovnatelné alebo vyssie v porovnani s odpoved’ami po
prvej davke. 162 osob v §tadii dostalo jednu predchadzajiacu davku 23-valentnej pneumokokovej
polysacharidovej vakciny, 143 osdb dostalo 2 predchadzajuce davky a 26 osob dostalo viac ako 2
predchadzajuce davky 23-valentnej polysacharidovej vakciny. Osoby, ktoré dostali dve alebo viac
predchadzajacich davok 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny, preukazali podobnt
imunitni odpoved’ ako osoby, ktoré dostali jednu predchadzajticu davku.

Transplantacia krvotvornych kmenovych buniek

Deti a dospeli s alogénnou transplantaciou kmenovych krvotvornych buniek (HSCT) vo veku > 2 roky
s Uplnou hematologickou remisiou zakladného ochorenia alebo s vel'mi dobrou Ciasto¢nou remisiou v
pripade lymfému a myelému dostali tri davky Prevenaru 13 s intervalom minimalne 1 mesiac medzi
davkami. Prva davka bola podana 3 aZ 6 mesiacov po HSCT. Stvrta (posiliiovacia) davka Prevenaru
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13 bola podana 6 mesiacov po tretej davke. Podl'a v§eobecnych odportiicani bola 1 mesiac po Stvrtej
davke Prevenaru 13 podana jedna davka 23-valentnej pneumokokovej polysacharidovej vakciny.
Imunitné odpovede merané IgG GMC boli hodnotené u 168 — 211 hodnotite'nych osob priblizne
1 mesiac po ockovani. Prevenar 13 spdsobil zvySenu tvorbu protilatok po kazdej davke vakciny.
Imunitné odpovede po Stvrtej davke Prevenaru 13 boli vyznamne vysSie pre vSetky sérotypy

v porovnani s odpoved’ami po tretej davke. Funkéné titre protilatok (OPA titre) neboli v tejto Stadii
merané.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Neaplikovatelné.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Neklinické udaje neodhalili osobitné riziko pre I'udi na zéklade konvencénych §tadii o bezpe€nosti,
toxicite po samostatnom a opakovanom podavani, lokélnej tolerancii a reprodukénej a vyvinovej
toxicite.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych litok

chlorid sodny

kyselina jantarova

polysorbat 80

2-fenoxyetanol

voda na injekciu

Pridavné latky, pozri Cast’ 2.

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa stadie kompatibility, preto sa tento liek nesmie mieSat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky

Po prvom pouziti:

Po otvoreni sa tento liek méZe uchovavat’ maximalne 28 dni pri 2 — 8 °C. Za iné casové obdobie a iné
podmienky uchovavania po otvoreni je zodpovedny pouZzivatel

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C). Neuchovavajte v mraznicke.
Podmienky na uchovavanie po prvom otvoreni lieku, pozri ¢ast’ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

2 ml (4 x 0,5 ml davky) injekénej suspenzie v obale (sklo typu I) so sivou chlorobutylovou gumenou
zatkou bez latexu, zatavenou hlinikovou foliou flip-off a popypropylénovym krytom flip off.

Velkost’ balenia po 1, 5, 10, 25 a 50.
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Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Pocas uchovavania sa moze objavit’ biela usadenina a ¢iry supernatant.

Vakcina sa ma dobre premiesat’, aby vznikla biela homogénna suspenzia a pred podanim sa ma
vizualne zhodnotit,, ¢i nie s pritomné cudzie Castice a/alebo akékol'vek zmeny fyzikéalnych vlastnosti.
Ak obsah vyzera inak, vakcinu nepouZzivajte.

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgicko

8. REGISTRACNE CiSLA

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.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 09. decembra 2009

Datum posledného predlZenia registracie: 18. septembra 2014

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetove;j stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCOVIA, BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA
ZODPOVEDNY ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA, TYKAJUCE SA VYDAJA
A POUZITIA

OSOBITNE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCOVIA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA ZODPOVEDNY
ZA UVODINENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcov biologického lieciva

Wyeth BioPharma Division of Wyeth Pharmaceuticals LLC
One Burtt Road

Andover, MA 01810

USA

Pfizer Ireland Pharmaceuticals
Grange Castle Business Park
Clondalkin

Dublin 22

frsko

Wyeth Pharmaceutical Division of Wyeth Holdings LLC
4300 Oak Park

Sanford, NC 27330

USA

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Pfizer Manufacturing Belgium NV

Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgicko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA, TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

° Oficialne uvol’nenie Sarze

Podl’a ¢lanku 114 Smernice 2001/83/ES vykona oficidlne uvolnenie Sarze Statne laboratorium
alebo laboratorium urc¢ené na tento ucel.

C. OSOBITNE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

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

Poziadavky na predloZenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referencnych datumov

Unie (zoznam EURD) v sulade s &lankom 107¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vietkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.

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

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykoné pozadované ¢innosti a zdsahy v ramci dohl'adu

nad liekmi, ktoré st podrobne opisané v odstihlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2

registratnej dokumentacie a vo vSetkych d’alsich odstihlasenych aktualizaciach RMP.
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Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

. na ziadost’ Eurdpskej agentlry pre lieky,

. vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v ddsledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezitého medznika (v ramci dohl’adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA 111

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

Balenie po 1, 10 a 50 naplnenych injekénych striekaciek s ihlou alebo bez nej — S BLUE
BOXOM

1. NAZOV LIEKU

Prevenar 13 injek¢nd suspenzia
pneumokokova polysacharidova konjugovana vakcina (13-valentna, adsorbovana)

| 2. LIECIVA

1 davka (0,5 ml) obsahuje po 2,2 ug polysacharidu pre sérotypy 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A,
19F, 23F a 4,4 ug pre sérotyp 6B konjugovany s CRM 97 nosiCovym proteinom, adsorbovany
na fosfore¢nan hlinity. 1 davka (0,5 ml) obsahuje 0,125 mg hlinika.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Chlorid sodny, kyselina jantarova, polysorbat 80 a voda na injekcie.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

injek¢na suspenzia

1 jednodavkova (0,5 ml) naplnena injekéna strickacka so samostatnou ihlou

1 jednodavkova (0,5 ml) naplnena injekéna striekacka bez ihly

10 jednodavkovych (0,5 ml) naplnenych injekénych striekaciek so samostatnymi ihlami
10 jednodavkovych (0,5 ml) naplnenych injekénych striekaciek bez ihly

50 jednodavkovych (0,5 ml) naplnenych injekénych striekaciek so samostatnymi ihlami
50 jednodavkovych (0,5 ml) naplnenych injekénych striekaciek bez ihly

5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Intramuskulérne pouZitie.
Pred pouzitim dobre pretrepat’.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE
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| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke.

Neuchovavajte v mraznicke.

Prevenar 13 je stabilny $tyri dni pri teplote do 25 °C. Na konci tejto doby sa musi Prevenar 13 pouzit
alebo zlikvidovat'.

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/09/590/002 = balenie po 1 so samostatnou ihlou
EU/1/09/590/001 — balenie po 1 bez ihly
EU/1/09/590/004 — balenie po 10 so samostatnymi ihlami
EU/1/09/590/003 — balenie po 10 bez ihly
EU/1/09/590/006 — balenie po 50 so samostatnymi ihlami
EU/1/09/590/005 — balenie po 50 bez ihly

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdbvodnenie neuvadzat’ informéaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.
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18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

Naplnen4 injekéna striekacka

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Prevenar 13 injek¢na suspenzia
im.

2.  SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim dobre pretrepat’.

3 DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

1 davka (0,5 ml)

6. INE

85



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

PAPIEROVA SKATULKA

1, 5, 10, 25, 50 jednodavkovych injekénych liekoviek

1. NAZOV LIEKU

Prevenar 13 injekEnd suspenzia v jednodavkovej injek¢nej liekovke
pneumokokova polysacharidova konjugovana vakcina (13-valentnd, adsorbovana)

| 2. LIECIVA

1 davka (0,5 ml) obsahuje po 2,2 ug polysacharidu pre sérotypy 1, 3,4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A,
19F, 23F a 4,4 pg pre sérotyp 6B konjugovany s CRM 97 nosicovym proteinom, adsorbovany
na fosfore¢nan hlinity. 1 davka (0,5 ml) obsahuje 0,125 mg hlinika.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Chlorid sodny, kyselina jantarova, polysorbat 80 a voda na injekcie

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

injek¢na suspenzia

1 jednodavkova (0,5 ml) injekéna liekovka

5 jednodavkovych (0,5 ml) injekénych liekoviek
10 jednodavkovych (0,5 ml) injekénych liekoviek
25 jednodavkovych (0,5 ml) injekénych liekoviek
50 jednodavkovych (0,5 ml) injekénych liekoviek

5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Intramuskularne pouzitie.
Pred pouzitim dobre pretrepat’.
Pred pouzZitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovévajte v chladnicke.
Neuchovavajte v mraznicke.

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITELEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

12. REGISTRACNE CiSLA

EU/1/09/590/007 = balenie po 1 injekcnej liekovke
EU/1/09/590/008 — balenie po 5 injekénych liekovkach
EU/1/09/590/009 — balenie po 10 injek¢nych lickovkach
EU/1/09/590/010 — balenie po 25 injekénych liekovkach
EU/1/09/590/011 — balenie po 50 injekénych liekovkach

13. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdbvodnenie neuvadzat’ informéciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

Oznacenie jednodavkovej injekénej lieckovky

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Prevenar 13 injek¢nd suspenzia v jednodavkovej injek¢nej liekovke
1m.

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim dobre pretrepat’.

3 DATUM EXSPIRACIE

EXP

4 CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

|5 OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

1 davka (0,5 ml)

6. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

PAPIEROVA SKATULKA

1,5, 10, 25, 50 viacdavkovych obalov

1. NAZOV LIEKU

Prevenar 13 injek¢na suspenzia vo viacdavkovom obale
pneumokokova polysacharidova konjugovana vakcina (13-valentnd, adsorbovana)

| 2. LIECIVA

1 davka (0,5 ml) obsahuje po 2,2 pug polysacharidu pre sérotypy 1, 3,4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A,
19F, 23F a 4,4 pg pre sérotyp 6B konjugovany s CRM 97 nosi¢ovym proteinom, adsorbovany
na fosfore¢nan hlinity. 1 davka (0,5 ml) obsahuje 0,125 mg hlinika.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Chlorid sodny, kyselina jantarova, polysorbat 80, 2-fenoxyetanol a voda na injekcie.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

injek¢éna suspenzia vo viacdavkovom obale

1 viacdavkovy obal (4 x 0,5 ml davka v jednom obale)

5 viacdavkovych obalov (4 x 0,5 ml davka v jednom obale)
10 viacdavkovych obalov (4 x 0,5 ml davka v jednom obale)
25 viacdavkovych obalov (4 x 0,5 ml davka v jednom obale)
50 viacdavkovych obalov (4 x 0,5 ml davka v jednom obale)

5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Intramuskulérne pouZitie.
Pred pouzitim dobre pretrepte.
Pred pouzitim si precitajte pisomnt informaciu pre pouZzivatela.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovévajte v chladnicke.
Neuchovavajte v mraznicke.
Po prvom pouziti sa lick m6Ze uchovavat’ v chladni¢ke maximalne 28 dni.

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO

11. NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

12. REGISTRACNE CIiSLA

EU/1/09/590/012 — balenie 1 viacdavkového obalu
EU/1/09/590/013 — balenie po 5 viacdavkovych obalov
EU/1/09/590/014 — balenie po 10 viacdavkovych obalov
EU/1/09/590/015 — balenie po 25 viacdavkovych obalov
EU/1/09/590/016 — balenie po 50 viacdavkovych obalov

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdbvodnenie neuvadzat’ informéciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

Oznacenie viacdavkového obalu

1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Prevenar 13 injek¢nd suspenzia vo viacddvkovom obale
im.

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim dobre pretrepte.

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

4 x 0,5 ml davky

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouzivatel’a
prep

Prevenar 13 injek¢na suspenzia
pneumokokova polysacharidova konjugovana vakcina (13-valentnd, adsorbovana)

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako vy alebo vase diet’a dostanete tito
vakcinu, pretoZe obsahuje pre vas dolezité informacie.

- Tuato pisomnil informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

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

- Tato vakcina bola predpisana iba vam alebo vasmu dietat'u. Nedavajte ju nikomu inému.

- Ak sa u vas alebo vasho dietat’a vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ii€inok, obratte sa na svojho
lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich G¢inkov, ktoré
nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Pozri ¢ast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete

Co je Prevenar 13 a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako vy alebo vase dieta dostanete Prevenar 13
Ako sa Prevenar 13 podava

Mozné vedrlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Prevenar 13

Obsah balenia a d’al$ie informacie

ANk =

1. Co je Prevenar 13 a na ¢o sa pouZiva
Prevenar 13 je pneumokokova vakcina, ktora sa podava:

. det’om vo veku od 6 tyZdiiov do 17 rokov ako ochrana proti takym ochoreniam ako su:
meningitida (zapal mozgovych blan), sepsa alebo bakteriémia (pritomnost’ baktérii v krvnom
riecisku), pneumonia (zapal plic) a usné infekcie

. dospelym vo veku 18 rokov a star$im ako ochrana proti takym ochoreniam ako si: pneumonia
(zépal pl'iic), sepsa alebo bakteriémia (pritomnost’ baktérii v krvnom riecisku) a meningitida
(zépal mozgovych blan)

sposobenymi 13 typmi baktérie Streptococcus pneumoniae.

Prevenar 13 poskytuje ochranu proti 13 typom baktérie Streptococcus pneumoniae a nahradza
Prevenar, ktory poskytoval ochranu proti 7 typom.

Vakcina pomaha telu vytvorit’ si vlastné protilatky, ktoré chrania vés alebo vase dieta pred tymito
ochoreniami.
2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vy alebo vase diet’a dostanete Prevenar 13

Prevenar 13 sa nemé podavat’

. ak ste vy alebo vase dieta alergicki (precitliveni na lieciva alebo na ktortkol'vek z d’alSich
zloziek tohto lieku (uvedenych v ¢asti 6) alebo na ktorikol'vek d’al$iu vakcinu obsahujicu
diftericky toxoid.

. ak mate vy alebo vase diet'a zavaznu infekciu so zvySenou telesnou teplotou (nad 38 °C). Ak sa

tento bod tyka vés alebo vasho dietat’a, ockovanie sa odlozi, kym sa vy alebo vase dieta
nebudete citit’ lepSie. Mierna infekcia, ako nadcha, nepredstavuje problém. Najskor vSak
pouzitie konzultujte so svojim lekarom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou.
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Upozornenia a opatrenia

Obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru pred o¢kovanim ak vy alebo vase dieta:

. v sucasnosti mate alebo v minulosti ste mali nejaké zdravotné problémy po ktorejkol'vek davke
Prevenaru alebo Prevenaru 13 v podobe alergickej reakcie alebo problémového dychania.
. mate akékol'vek problémy spojené s krvacavost'ou alebo sklon k tvorbe modrin.

mate oslabeny imunitny systém (napr. v dosledku HIV infekcie), Prevenar 13 nemusi mat’
dostato¢ny ucinok.

. mate skusenost’ so zdchvatmi, pred podanim vakciny Prevenar 13 musia byt podan¢ lieky na
znizenie horucky. Ak by vase dieta po o¢kovani prestalo reagovat’ alebo by malo zachvaty
(kf¢e), prosim kontaktujte ihned’ svojho lekara. Pozri tiez Cast’ 4.

Ak sa vaSe diet’a narodilo predcasne (v 28. tyzdni tehotenstva alebo predtym), obratte sa pred

ockovanim na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru, pretoze pocas 2 — 3 dni po o¢kovani sa

mozu medzi jednotlivymi dychnutiami objavit’ dlhSie pauzy, ako je bezné. Pozri tieZ ¢ast’ 4.

Podobne ako akakol'vek ina vakcina, ani Prevenar 13 neochrani vSetky o¢kované osoby.

Prevenar 13 bude chrénit’ pred infekciou usi u deti zapri¢inenou len typmi Streptococcus pneumoniae,
pre ktoré bola vakcina vyvinutd. Nebude chranit’ pred inymi pévodcami infekcie usi.

Iné lieky/vakciny a Prevenar 13

Vas lekar vas moze poziadat, aby ste svojmu dietat'u podali paracetamol alebo iny liek znizujuci
hortc¢ku predtym, ako mu bude podany Prevenar 13. Toto méze pomdct’ pri zmierneni niektorych
vedl'ajsich uc¢inkov Prevenaru 13.

Ak vy alebo vase diet’a uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali d’alSie lieky, vratane liekov, ktoré
nie su viazané na lekarsky predpis alebo v poslednom case dostalo aktukol'vek inu vakcinu, povedzte to
svojmu lekéarovi, zdravotnej sestre alebo lekarnikovi.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom, lekarnikom predtym, ako za¢nete uzivat tento liek.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Prevenar 13 nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje. Niektoré z uc¢inkov uvedenych v Casti 4 ,,Mozn¢ vedlajsSie ucinky* v§ak mozu doCasne
ovplyvnit’ schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

Prevenar 13 obsahuje sodik

Tento lick obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t.j. v podstate “bez sodika”.

3. Ako sa Prevenar 13 podava

Odporacant davku (0,5 ml) vam alebo vaSmu diet’at'u poda lekar alebo zdravotna sestra injekéne do
svalu hornej Casti ramena alebo do stehenného svalu.

Dojcata vo veku 6 tyzdnov az 6 mesiacov

Bezne ma vase diet'a dostat’ zakladnu sériu troch davok vakciny, po ktorej nasleduje podanie
posililovacej davky.
. Prva davka ma byt podana vo veku 6 tyzdnov.
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. Kazda davka bude podand minimalne s mesa¢nym odstupom.
Stvrta davka (posiliovacia) bude podana medzi 11. a 15. mesiacom veku.
. Budete informovani, kedy ma vase dieta dostat’ d’al$iu davku.

Na zéklade oficidlnych odportacani vo vasej krajine moze vas lekar pouzit’ alternativnu (in1) schému
davkovania. Pre viac informacii kontaktujte svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnt sestru.

PredCasne narodené deti

Vase dieta dostane pociato¢n sériu troch injekcii. Prva injekciu mozno podat’ uz vo veku Siestich
tyzdiov s minimalnym odstupom jeden mesiac medzi jednotlivymi davkami. Medzi 11.
a 15. mesiacom veku vase dieta dostane Stvrtl injekciu (posiliiovaciu).

Neockované dojcéatd, deti a dospievajuci starSi ako 7 mesiacov

Dojcata vo veku 7 aZ 11 mesiacov maju dostat’ dve davky. Kazda davka bude podana minimalne
s mesa¢nym odstupom. Tretia davka bude podana v druhom roku Zivota.

Deti vo veku 12 aZ 23 mesiacov maju dostat’ dve davky. Kazda davka bude podand minimalne
s dvojmesaénym odstupom.

Deti vo veku 2 aZ 17 rokov maju dostat’ jednu davku.

Dojcata, deti a dospievajuci predtym o¢kovani Prevenarom

Dojcata a deti ockované Prevenarom mozu dokoncit’ ockovaci plan s Prevenarom 13.

Vas lekar alebo zdravotna sestra uréia kol’ko davok Prevenaru 13 bude potrebnych podat’ vasmu
dietatu vo veku 1 aZ 5 rokov o¢kovanému Prevenarom.

Deti a dospievajuci vo veku 6 az 17 rokov maju dostat’ jednu injekciu.

Je dolezité, aby ste postupovali podl'a pokynov lekara, lekarnika alebo zdravotnej sestry, aby vase
dieta dokoncilo celé ockovanie.

Ak zabudnete prist’ na o¢kovanie v ¢ase ur¢enom podla ockovacej schémy, porad’te sa so svojim
lekarom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou.

Dospeli
Dospeli maju dostat’ jednu injekciu.

Oznamte vaSmu lekarovi, lekarnikovi alebo zdravotnej sestre, ak ste predtym dostali pneumokokovii
vakcinu.

Ak mate akékol'vek otazky tykajice sa pouzitia Prevenaru 13, opytajte sa svojho lekara, lekarnika
alebo zdravotnej sestry.

Speciélne populécie

Osoby, u ktorych moéze byt vyssie riziko pneumokokovej infekcie (ako napriklad kosacikovita anémia
alebo infekcia HIV) vratane 0s6b predtym ockovanych 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou, mézu dostat’ minimalne jednu davku vakciny Prevenar 13.

Osoby s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek mozu dostat’ tri injekcie, pricom prvu
injekciu mozno podat’ 3 az 6 mesiacov po transplantacii s odstupom minimalne 1 mesiac medzi
davkami. Stvrta injekcia (posiliiovacia) sa odporuca 6 mesiacov po tretej injekeii.
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4.  Mozné vedlajsie ucinky

Tak ako vSetky vakciny, aj Prevenar 13 mdze spdsobovat’ vedlajSie ucinky, hoci sa neprejavia
u kazdého.

Po podani Prevenaru 13 dojéatim a detom (vo veku 6 tyZdiiov aZ S rokov) sa moZu vyskytnut’
nasledujuce vedPlajSie ucinky:

NajcastejSie vedl’ajSie u¢inky (mozu sa vyskytnit’ vo viac ako 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

. znizena chut’ do jedla

° hortcka; podrazdenost’; bolest’, zvySena citlivost’, zaCervenanie, opuch alebo stvrdnutie v mieste
ockovania; ospalost’; nepokojny spanok

. zacervenanie, stvrdnutie, opuch v mieste o¢kovania v rozsahu 2,5 — 7,0 cm (po podani

posilnovacej davky a u starSich deti [vo veku 2 az 5 rokov])
Casté vedPajsie uinky (mozu sa vyskytnat' v menej ako 1 pripade z 10 podani vakciny) st
. vracanie; hnacka
. hortcka vyssia ako 39 °C, bolestivost’ v mieste vpichu braniaca pohybu, zaCervenanie,
stvrdnutie, opuch v mieste ockovania v rozsahu 2,5 — 7,0 cm (po tvodnych injekciach)

. vyrazky

Menej ¢asté vedPajsie u¢inky (mo6zu sa vyskytnit’ v menej ako 1 pripade zo 100 podani vakciny) st:

. zachvaty (kice), vratane febrilnych ki¢ov (zapri¢inenych vysokou teplotou)
zihlavka (alebo vyrazky podobné Zihl'avke)
. zacervenanie, opuch alebo stvrdnutie v mieste vpichu vacsie ako 7 cm; pla¢

Zriedkavé vedlajSie ucinky (mozu sa vyskytnut’ v menej ako 1 pripade z 1 000 podani vakciny) st:

. kolaps alebo Soku podobny stav (hypotonicko-hyporesponzivna epizoda)
. alergicka (hypersenzitivna) reakcia vratane opuchu tvare a/alebo pier, stazené¢ho dychania

Nasledujuce vedlajSie ucinky zahriaji ucinky hlasené pre Prevenar 13 u deti a dospievajucich
(vo veku 6 az 17 rokov):

NajcastejSie vedlajSie u¢inky (mdzu sa vyskytnat’ vo viac ako 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

. znizena chut’ do jedla
° podrazdenost’; bolest’, citlivost,, zaCervenanie, opuch alebo stvrdnutie v mieste ockovania;
ospalost’; nepokojny spanok; citlivost’ v mieste ockovania braniaca pohybu

Casté vedPajsie u¢inky (mdzu sa vyskytnit’ v menej ako 1 pripade z 10 podani vakeiny) su:

bolesti hlavy

vracanie; hnacka

vyrazka; zihl'avka (alebo zihl'avke podobna vyrazka)
hortcka

Deti a dospievajuci s infekciou HIV, kosacikovitou anémiou alebo transplantaciou krvotvornych
buniek mali podobné vedl'ajsie ucinky, ale bolesti hlavy, vracanie, hna¢ky, horucky, unava, bolesti
klbov a svalov sa vyskytovali vel'mi Casto.
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U predcasne narodenych deti (v 28. tyzdni tehotenstva alebo predtym) sa mozu pocas 2-3 dni po
ockovani objavit’ dlhsie pauzy medzi dychmi ako je bezné.

Nasledujuce vedlajSie ucinky zahrnaju tie, ktoré si hlasené pre Prevenar 13 u dospelych:
NajcastejSie vedlajSie ucinky (mozu sa vyskytniit’ vo viac ako 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

. zniZzenie chuti do jedla, bolesti hlavy, hnacka; vracanie (u dospelych vo veku 18 az 49 rokov)
zimnica, Unava, vyrazka, bolest’, s¢ervenanie, opuchnuta zdurenina alebo bolestivost’ v mieste
vpichu braniaca pohybom v ramene (zavazna bolest’ alebo citlivost’ v mieste vpichu u dospelych
vo veku 18 az 39 rokov a zavazné obmedzenie pohybu v ramene u dospelych vo veku 18 az 39
rokov)

. zhor$enie alebo nova bolest’ vo vasich kiboch, zhor§enie alebo nova bolest’ vo vasich svaloch

. horticka (u dospelych vo veku 18 az 29 rokov)

Casté vedPajsie uinky (mozu sa vyskytnat’ v menej ako 1 pripade z 10 podani vakciny) si:

. vracanie (u dospelych vo veku 50 rokov a starSich), horticka (u dospelych vo veku 30 rokov
a starSich)

Menej ¢asté vedlajSie uc¢inky (mo6zu sa vyskytnat’ v menej ako 1 pripade zo 100 podani vakciny) su:

. pocit na vracanie
alergicka (hypersenzitivna) reakcia vratane opuchania tvare a/alebo pier, tazkosti s dychanim
. zvacsené lymfatické uzliny alebo zl'azy (lymfadenopatia) v blizkosti miesta podania, ako

napriklad pod ramenom

Dospeli s infekciou HIV mali podobné vedlajsie Gi¢inky, ale horcka a vracanie sa vyskytovali vel'mi
Casto a nevol'nost’ ¢asto.

Dospeli s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek mali podobné vedl'ajsie u¢inky, ale
hortc¢ka a vracanie sa vyskytovali vel'mi ¢asto.

Nasledujuce vedlajSie ucinky v spojitosti s Prevenarom 13 boli zistené zo skusenosti
po uvedeni lieku na trh:

. zavazna alergicka reakcia vratane Soku (kardiovaskularny kolaps); angioedém (opuch pier, tvare
alebo hrdla)

. zihlavka (urtikéria), zaCervenanie a podrazdenie (dermatitida) a svrbenie (pruritus) v mieste
vpichu; zacCervenanie

. zvacSené lymfatické uzliny (lymfadenopatia) v blizkosti miesta vpichu, napr. v podpazusi alebo
v slabine

. svrbiace ervené Skvrny (multiformny erytém)

Hlasenie vedlajSich ucinkov

Ak sau vas alebo vasho dietat’a vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara,
lekarnika alebo zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'aj$ich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené
v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia
uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedl'ajsich u¢inkov mozZete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii

o0 bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Prevenar 13

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.
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Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a na obale po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

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

Neuchovavajte v mraznicke.

Prevenar 13 je stabilny Styri dni pri teplote do 25 °C. Na konci tejto doby sa musi Prevenar 13 pouzit’
alebo zlikvidovat’. Tieto udaje st uréené ako pomdcka pre zdravotnickych pracovnikov v pripade
docasnych teplotnych zmien.

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

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Prevenar 13 obsahuje

Lieciva su polysacharidové CRM 97 konjugaty pozostavajice z:

° 2,2 ug polysacharidov pre sérotypy 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F a 23F

. 4,4 ug polysacharidov pre sérotyp 6B

1 davka (0,5 ml) obsahuje priblizne 32 pg CRM;97 nosi¢ového proteinu, adsorbovaného na
fosfore¢nan hlinity (0,125 mg hlinika).

Dalsie zlozky st chlorid sodny, kyselina jantarova, polysorbat 80 a voda na injekciu.

Ako vyzera Prevenar 13 a obsah balenia

Vakcina je biela injek¢na suspenzia dodavana v jednodavkovej naplnenej injekéne;j striekacke

(0,5 ml). Velkost balenia po 1, 10 a 50 injekénych striekaciek s ihlou alebo bez nej. Na trh nemusia

byt uvedené vsetky velkosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

Drzitel’ rozhodnutia o registracii: Vyrobca zodpovedny za uvolnenie Sarze:
Pfizer Europe MA EEIG Pfizer Manufacturing Belgium NV
Boulevard de la Plaine 17 Rijksweg 12

1050 Bruxelles 2870 Puurs-Sint-Amands

Belgicko Belgicko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel. + 370 52 51 4000

Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

bnarapus Magyarorszag

[aiizep Jlrokcembypr CAPJI, Kiion Pfizer Kft

Bwnrapus Tel: +36 1 488 3700

Ten: +359 2 970 4333
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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

EAlLGoa
Pfizer EAMGCA.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

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)
+44 (0)1304 616161

Island
Icepharma hf
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog
Pfizer EAMAGg A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22 817690

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel.: +371 670 35 775

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 o0.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratoérios 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

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL,
organiza¢na zlozka

Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Pfizer Limited
Tel: +44 (0) 1304 616161
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Této pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto licku st dostupné na stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu.

Nasledujuca informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Pocas uchovavania méze dojst’ k vzniku bielej usadeniny a ¢ireho supernatantu. Nie je to znakom
zhorSenej kvality.

Vizualne skontrolujte obsah, ¢i nie su pritomné nejaké drobné ¢iastoCky a/alebo akakol'vek zmena
fyzikalnych vlastnosti. Ak obsah vyzera inak, vakcinu nepouzivajte.

Pred vypustenim vzduchu zo striekacky ju dobre pretrepte, aby vznikla homogénna biela suspenzia.
Podavajte celt davku.

Prevenar 13 je ureny vyluéne na intramuskularne pouzitie. Nepodavajte intravaskularne.

Prevenar 13 sa nesmie mieSat’ s inymi vakcinami v jednej striekacke.

Prevenar 13 modze byt podany v rovnakom ¢ase ako iné detské vakciny; v takomto pripade sa injekcie
musia podat’ na r6zne miesta.

Prevenar 13 sa moze podat’ dospelym vo veku 50 rokov a star§im sucasne s trivalentnou alebo
kvadrivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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Pisomna informéacia pre pouZivatela

Prevenar 13 injek¢na suspenzia v jednodavkovej injekénej liekovke
pneumokokova polysacharidova konjugovana vakcina (13 valentna, adsorbovand)

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako vy alebo vase diet’a dostanete tuto
vakeinu, pretoZe obsahuje pre vas délezité informacie.

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

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

- Tato vakcina bola predpisana iba vam alebo va$mu diet’atu. Nedavajte ju nikomu inému.

- Ak sa u vas alebo vasho dietata vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho
lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich G¢inkov, ktoré
nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete

Co je Prevenar 13 a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako vy alebo vase dieta dostanete Prevenar 13
Ako sa Prevenar 13 podava

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Prevenar 13

Obsah balenia a d’al$ie informacie

ANl o e

1. Co je Prevenar 13 a na ¢o sa pouZiva
Prevenar 13 je pneumokokova vakcina, ktora sa podava:

. det’om vo veku od 6 tyZdiiov do 17 rokov ako ochrana proti takym ochoreniam ako su:
meningitida (zapal mozgovych blan), sepsa alebo bakteriémia (pritomnost’ baktérii v krvnom
rieCisku), pneumonia (zapal pl'uc) a usné infekcie

. dospelym vo veku 18 rokov a star$im ako ochrana proti takym ochoreniam ako si: pneumonia
(zapal plac), sepsa alebo bakteriémia (pritomnost’ baktérii v krvnom riecisku) a meningitida
(zapal mozgovych blan)

sposobenymi 13 typmi baktérie Streptococcus pneumoniae.

Prevenar 13 poskytuje ochranu proti 13 typom baktérie Streptococcus pneumoniae a nahradza
Prevenar, ktory poskytoval ochranu proti 7 typom.

Vakcina pomaha telu vytvorit’ si vlastné protilatky, ktoré chrania vas alebo vase diet’a pred tymito
ochoreniami.
2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vy alebo vase diet’a dostanete Prevenar 13

Prevenar 13 sa nemé podavat’

. ak ste vy alebo vase dieta alergicki (precitliveni na lieciva alebo na ktortkol'vek z d’alSich
zloziek tohto lieku (uvedenych v ¢asti 6) alebo na ktorikol'vek d’al$iu vakcinu obsahujicu
diftericky toxoid.

. ak mate vy alebo vase diet'a zavaznl infekciu so zvySenou telesnou teplotou (nad 38 °C). Ak sa

tento bod tyka vas alebo vasho diet'at’a, ockovanie sa odlozi, kym sa vy alebo vase diet’a
nebudete citit’ lepSie. Mierna infekcia, ako nadcha, nepredstavuje problém. Najskor vsak
pouzitie konzultujte so svojim lekdrom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou.
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Upozornenia a opatrenia

Obrat’te sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru pred o¢kovanim ak vy alebo vase dieta:

. v stucasnosti mate alebo v minulosti ste mali nejaké zdravotné problémy po ktorejkol'vek davke
Prevenaru alebo Prevenaru 13 v podobe alergickej reakcie alebo problémového dychania.
. mate akékol'vek problémy spojené s krvacavost'ou alebo sklon k tvorbe modrin.

mate oslabeny imunitny systém (napr. v dosledku HIV infekcie), Prevenar 13 nemusi mat’
dostato¢ny ucinok.

. mate skusenost’ so zdchvatmi, pred podanim vakciny Prevenar 13 musia byt podan¢ lieky na
znizenie horucky. Ak by vase diet'a po o¢kovani prestalo reagovat’ alebo by malo zachvaty
(kf¢e), prosim kontaktujte ihned’ svojho lekara. Pozri tiez Cast’ 4.

Ak sa vaSe diet’a narodilo predcasne (v 28. tyZdni tehotenstva alebo predtym), obratte sa pred

ockovanim na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru, pretoze pocas 2 — 3 dni po o¢kovani sa

mozu medzi jednotlivymi dychnutiami objavit’ dlhSie pauzy, ako je bezné. Pozri tieZ ast’ 4.

Podobne ako akakol'vek ina vakcina, ani Prevenar 13 neochrani vSetky o¢kované osoby.

Prevenar 13 bude chrénit’ pred infekciou usi u deti zapri¢inenou len typmi Streptococcus pneumoniae,
pre ktoré bola vakcina vyvinutd. Nebude chranit’ pred inymi pévodcami infekcie usi.

Iné lieky/vakciny a Prevenar 13

Vas lekar vas moze poziadat, aby ste svojmu dietatu podali paracetamol alebo iny liek znizujuci
hortc¢ku predtym, ako mu bude podany Prevenar 13. Toto méze pomdct’ pri zmierneni niektorych
vedl'aj$ich u¢inkov Prevenaru 13.

Ak vy alebo vase diet'a uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali d’alsie lieky, vratane lickov, ktoré
nie su viazané na lekarsky predpis alebo v poslednom case dostalo aktukol'vek inu vakcinu, povedzte to
svojmu lekéarovi, zdravotnej sestre alebo lekarnikovi.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom, lekarnikom predtym, ako za¢nete uzivat tento liek.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Prevenar 13 nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje. Niektoré z u€¢inkov uvedenych v Casti 4 ,,Mozn¢ vedlajSie ucinky* vSak mozu doCasne
ovplyvnit’ schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

Prevenar 13 obsahuje sodik

Tento lick obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t.j. v podstate “bez sodika”.

3. Ako sa Prevenar 13 podava

Odporacant davku (0,5 ml) vam alebo vaSmu diet’at'u poda lekar alebo zdravotna sestra injekéne do
svalu hornej Casti ramena alebo do stehenného svalu.

Dojcata vo veku 6 tyzdnov az 6 mesiacov

Bezne ma vase dieta dostat’ zakladnu sériu troch davok vakciny, po ktorej nasleduje podanie
posililovacej davky.
. Prva davka ma byt podana vo veku 6 tyzdnov.
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. Kazda davka bude podana minimalne s mesa¢nym odstupom.
Stvrta davka (posiliiovacia) bude podana medzi 11. a 15. mesiacom veku.
. Budete informovani, kedy ma Vase dieta dostat’ d’al$iu davku.

Na zéklade oficidlnych odportacani vo vasej krajine moze vas lekar pouzit’ alternativnu (int) schému
davkovania. Pre viac informacii kontaktujte svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru.

PredCasne narodené deti

Vase diet'a dostane pociato¢nu sériu troch injekcii. Prvi injekciu mozno podat’ uz vo veku Siestich
tyzdiov s minimalnym odstupom jeden mesiac medzi jednotlivymi davkami. Medzi 11.
a 15. mesiacom veku vase dieta dostane Stvrtl injekciu (posiliiovaciu).

Neockované dojc¢atd, deti a dospievajuci starSi ako 7 mesiacov

Dojcata vo veku 7 aZ 11 mesiacov maju dostat’ dve davky. Kazda davka bude podana minimalne
s mesa¢nym odstupom. Tretia davka bude podana v druhom roku Zivota.

Deti vo veku 12 aZ 23 mesiacov maju dostat’ dve davky. Kazda davka bude podand minimalne
s dvojmesaénym odstupom.

Deti vo veku 2 aZ 17 rokov maju dostat’ jednu davku.

Dojcata, deti a dospievajuci predtym o¢kovani Prevenarom

Dojcata a deti ockované Prevenarom mozu dokoncit’ ockovaci plan s Prevenarom 13.

Vas lekar alebo zdravotna sestra uréia kol’ko davok Prevenaru 13 bude potrebnych podat’ vasmu
dietat'u vo veku 1 aZ 5 rokov o¢kovanému Prevenarom.

Deti a dospievajuci vo veku 6 az 17 rokov maju dostat’ jednu injekciu.

Je dolezité, aby ste postupovali podl'a pokynov lekara, lekarnika alebo zdravotnej sestry, aby vase
dieta dokoncilo celé ockovanie.

Ak zabudnete prist’ na o¢kovanie v ¢ase ur¢enom podla ockovacej schémy, porad’te sa so svojim
lekarom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou.

Dospeli
Dospeli maju dostat’ jednu injekciu.

Oznamte vaSmu lekarovi, lekarnikovi alebo zdravotnej sestre, ak ste predtym dostali pneumokokovii
vakcinu.

Ak mate akékol'vek otazky tykajice sa pouzitia Prevenaru 13, opytajte sa svojho lekara, lekarnika
alebo zdravotnej sestry.

Speciélne populécie

Osoby, u ktorych moze byt vyssie riziko pneumokokovej infekcie (ako napriklad kosacikovita anémia
alebo infekcia HIV) vratane 0s6b predtym ockovanych 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou, mézu dostat’ minimalne jednu davku vakciny Prevenar 13.

Osoby s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek mozu dostat’ tri injekcie, pricom prvu
injekciu mozno podat’ 3 az 6 mesiacov po transplantacii s odstupom minimalne 1 mesiac medzi
davkami. Stvrta injekcia (posililovacia) sa odporac¢a 6 mesiacov po tretej injekecii.
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4.  Mozné vedlajSie uc¢inky

Tak ako vSetky vakciny, aj Prevenar 13 modze sposobovat’ vedlajsie u¢inky, hoci sa neprejavia
u kazdého.

Po podani Prevenaru 13 doj¢atam a det’om (vo veku 6 tyZdiov aZ 5 rokov) sa moZu vyskytnat’
nasledujuce vedPlajSie ucinky:

NajcastejSie vedl’ajSie u¢inky (mozu sa vyskytnit’ vo viac ako 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

znizena chut’ do jedla

° hortc¢ka; podrazdenost’; bolest’, zvySena citlivost’, zaCervenanie, opuch alebo stvrdnutie v mieste
ockovania; ospalost’; nepokojny spanok
. zacervenanie, stvrdnutie, opuch v mieste ockovania v rozsahu 2,5 — 7,0 cm (po podani

posilnovacej davky a u starSich deti [vo veku 2 az 5 rokov])
Casté vedPajsie uinky (mozu sa vyskytnit' v menej ako v 1 pripade z 10 podani vakciny) su:
. vracanie; hnacka
. horucka vyssia ako 39 °C, bolestivost’ v mieste vpichu braniaca pohybu, zacervenanie,
stvrdnutie, opuch v mieste ockovania v rozsahu 2,5 — 7,0 cm (po uvodnych injekciach)

. vyrazky

Menej casté vedl’ajSie ucinky (mozu sa vyskytnat’ v menej ako v 1 pripade zo 100 podani vakciny)

su:

. zachvaty (kice), vratane febrilnych ki¢ov (zapri¢inenych vysokou teplotou)
zihlavka (alebo vyrazky podobné Zihl'avke)

. zacervenanie, opuch alebo stvrdnutie v mieste vpichu vacsie ako 7 cm; pla¢

Zriedkavé vedlajSie ucinky (mézu sa vyskytnit’ v menej ako v 1 pripade z 1 000 podani vakciny) su:

. kolaps alebo Soku podobny stav (hypotonicko-hypoersponzivna epizoda)
. alergicka (hypersenzitivna) reakcia vratane opuchu tvare a/alebo pier, stazené¢ho dychania

Nasledujuce vedlajSie ucinky zahriaji ucinky hlasené pre Prevenar 13 u deti a dospievajucich
(vo veku 6 az 17 rokov):

NajcastejSie vedlajSie u¢inky (mdzu sa vyskytnat’ vo viac ako 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

. znizena chut’ do jedla
. podrazdenost’; bolest’, citlivost’, za¢ervenanie, opuch alebo stvrdnutie v mieste ockovania;
ospalost’; nepokojny spanok; citlivost’ v mieste ockovania braniaca pohybu

Casté vedPajsie u¢inky (mdzu sa vyskytnit’ v menej ako v 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

bolesti hlavy

vracanie; hnacka

vyrazka; zihl'avka (alebo zihl'avke podobna vyrazka)
hortcka

Deti a dospievajuci s infekciou HIV, kosacikovitou anémiou alebo transplantaciou krvotvornych
buniek mali podobné vedl'ajsie ucinky, ale bolesti hlavy, vracanie, hna¢ky, horucky, unava, bolesti
klbov a svalov sa vyskytovali vel'mi Casto.
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U predcasne narodenych deti (v 28. tyZdni tehotenstva alebo predtym) sa mozu pocas 2-3 dni po
ockovani objavit’ dlhsie pauzy medzi dychmi ako je bezné.

Nasledujuce vedlajSie ucinky zahrnaju tie, ktoré si hlasené pre Prevenar 13 u dospelych:
NajcastejSie vedlajSie u¢inky (mdzu sa vyskytnat’ vo viac ako 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

. zniZzenie chuti do jedla, bolesti hlavy, hnacka; vracanie (u dospelych vo veku 18 az 49 rokov)
zimnica, Unava, vyrazka, bolest’, s¢ervenanie, opuchnuta zdurenina alebo bolestivost’ v mieste
vpichu braniaca pohybom v ramene (zavazna bolest’ alebo citlivost’ v mieste vpichu u dospelych
vo veku 18 az 39 rokov a zavazné obmedzenie pohybu v ramene u dospelych vo veku 18 az 39
rokov)

. zhor§enie alebo nova bolest’ vo vasich kiboch, zhorienie alebo nova bolest’ vo vasich svaloch

. hortcka (u dospelych vo veku 18 az 29 rokov)

Casté vedPajsie uinky (mozu sa vyskytnit' v menej ako v 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

. vracanie (u dospelych vo veku 50 rokov a star§ich), horticka (u dospelych vo veku 30 rokov
a starSich)

Menej casté vedl’ajSie ucinky (mozu sa vyskytnat’ v menej ako v 1 pripade zo 100 podani vakciny)

st
. pocit na vracanie

alergicka (hypersenzitivna) reakcia vratane opuchania tvare a/alebo pier, tazkosti s dychanim
. zvacsené lymfatické uzliny alebo zl'azy (lymfadenopatia) v blizkosti miesta podania, ako

napriklad pod ramenom

Dospeli s infekciou HIV mali podobné vedl'ajsie Gi¢inky, ale horcka a vracanie sa vyskytovali vel'mi
Casto a nevol'nost’ Casto.

Dospeli s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek mali podobné vedl'ajsie u¢inky, ale
horucka a vracanie sa vyskytovali vel'mi Casto.

Nasledujuce vedlajSie ucinky v spojitosti s Prevenarom 13 boli zistené zo skusenosti
po uvedeni lieku na trh:

. zavazna alergicka reakcia vratane Soku (kardiovaskularny kolaps); angioedém (opuch pier, tvare
alebo hrdla)

. zihlavka (urtikéria), zacervenanie a podrazdenie (dermatitida) a svrbenie (pruritus) v mieste
vpichu; zacCervenanie

. zvacSené lymfatické uzliny (lymfadenopatia) v blizkosti miesta vpichu, napr. v podpazusi alebo
v slabine

. svrbiace ¢ervené Skvrny (multiformny erytém)

Hlasenie vedlajSich ucinkov

Ak sau vas alebo vasho dietat’a vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara,
lekarnika alebo zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uéinkov, ktoré nie si uvedené
v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie u€inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia
uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedl'ajsich u¢inkov mozZete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii

0 bezpecnosti tohto lieku.
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5. Ako uchovavat’ Prevenar 13
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a na obale po EXP. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny defi v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladnic¢ke (2 °C — 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.

Tieto opatrenia pomdzu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Prevenar 13 obsahuje

. Lieciva su polysacharidové CRM 97 konjugaty pozostavajice z:2,2 pug polysacharidov pre
sérotypy 1, 3,4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F a 23F

. 4,4 ug polysacharidov pre sérotyp 6B

1 davka (0,5 ml) obsahuje priblizne 32 pg CRM 97 nosic¢ového proteinu, adsorbovaného na
fosfore¢nan hlinity (0,125 mg hlinika).

Dalsie zlozky st chlorid sodny, kyselina jantdrova, polysorbat 80 a voda na injekciu.

Ako vyzera Prevenar 13 a obsah balenia

Vakcina je biela injekéna suspenzia dodavana v jednodavkovej injekénej lickovke (0,5 ml).

Velkost balenia po 1,5,10, 25 a 50 injekénych liekoviek. Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti

balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
vy

Drzitel’ rozhodnutia o registracii: Vyrobca zodpovedny za uvolnenie Sarze:
Pfizer Europe MA EEIG Pfizer Manufacturing Belgium NV
Boulevard de la Plaine 17 Rijksweg 12

1050 Bruxelles 2870 Puurs-Sint-Amands

Belgicko Belgicko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel. + 370 52 51 4000

Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

Bovarapus Magyarorszag

[aiizep Jlrokcembypr CAPJI, Kiion Pfizer Kft

Bwnrapus Tel: +36 1 488 3700

Ten: +359 2 970 4333
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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

EAlLGoa
Pfizer EAMGCA.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

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)
+44 (0)1304 616161

Island
Icepharma hf
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog
Pfizer EAMAGg A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22 817690

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel.: +371 670 35 775

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: + 35621 344610

Nederland
Pfizer BV
Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 526 100

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o0.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratoérios 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

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL,
organiza¢na zlozka

Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Pfizer Limited
Tel: +44 (0) 1304 616161
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Této pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto licku st dostupné na stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu.

Nasledujuca informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Pocas uchovavania méze dojst’ k vzniku bielej usadeniny a ¢ireho supernatantu. Nie je to znakom
zhorSenej kvality.

Vizualne skontrolujte obsah, ¢i nie su pritomné nejaké drobné ¢iastoCky a/alebo akakol'vek zmena
fyzikalnych vlastnosti. Ak obsah vyzera inak, vakcinu nepouzivajte.

Pred pouzitim dobre pretrepte, aby vznikla homogénna biela suspenzia.

Podavajte celt davku.

Prevenar 13 je ureny vyluéne na intramuskularne pouzitie. Nepodavajte intravaskularne.
Prevenar 13 sa nesmie mieSat’ s inymi vakcinami v jedne;j striekacke.

Prevenar 13 modze byt podany v rovnakom ¢ase ako iné detské vakciny; v takomto pripade sa injekcie
musia podat’ na r6zne miesta.

Prevenar 13 sa moze podat’ dospelym vo veku 50 rokov a star§im sucasne s trivalentnou alebo
kvadrivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke

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

108



Pisomna informéacia pre pouZivatel’a

Prevenar 13 injek¢na suspenzia vo viacdavkovom obale
pneumokokova polysacharidova konjugovana vakcina (13 valentnd, adsorbovana)

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako vy alebo vase diet’a dostanete tuto
vakcinu, pretoZe obsahuje pre vas dolezité informacie.

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

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

- Tato vakcina bola predpisana iba vam alebo va$mu diet’atu. Nedavajte ju nikomu inému.

- Ak sa u vas alebo vasho dietata vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho
lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich G¢inkov, ktoré
nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete

1 Co je Prevenar 13 a na &o sa pouziva

2 Co potrebujete vediet’ predtym, ako vy alebo vase dieta dostanete Prevenar 13
3. Ako sa Prevenar 13 podava

4. Mozné vedlajsie ucinky

5 Ako uchovavat’ Prevenar 13

6 Obsah balenia a d’al$ie informacie

1. Co je Prevenar 13 a na ¢o sa pouZiva
Prevenar 13 je pneumokokova vakcina, ktora sa podava:

. det’om vo veku od 6 tyZdiiov do 17 rokov ako ochrana proti takym ochoreniam ako su:
meningitida (zapal mozgovych blan), sepsa alebo bakteriémia (pritomnost’ baktérii v krvnom
rieCisku), pneumonia (zapal pl'uc) a usné infekcie

. dospelym vo veku 18 rokov a star§im ako ochrana proti takym ochoreniam ako si: pneumonia
(zapal pl'ac), sepsa alebo bakteriémia (pritomnost’ baktérii v krvnom riecisku) a meningitida
(zapal mozgovych blan)

sposobenymi 13 typmi baktérie Streptococcus pneumoniae.

Prevenar 13 poskytuje ochranu proti 13 typom baktérie Streptococcus pneumoniae a nahradza
Prevenar, ktory poskytoval ochranu proti 7 typom.

Vakcina poméaha telu vytvorit’ si vlastné protilatky, ktoré chrania vas alebo vase diet’a pred tymito
ochoreniami.
2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vy alebo vase diet’a dostanete Prevenar 13

Prevenar 13 sa nemé podavat’

. ak ste vy alebo vase dieta alergicki (precitliveni na lie¢iva alebo na ktorakol'vek z d’alSich
zloziek tohto lieku (uvedenych v ¢asti 6) alebo na ktorikol'vek d’al$iu vakcinu obsahujicu
diftericky toxoid.

. ak mate vy alebo vase dieta zavaznu infekciu so zvysenou telesnou teplotou (nad 38 °C). Ak sa

tento bod tyka vas alebo vasho diet'at’a, ockovanie sa odlozi, kym sa vy alebo vase diet’a
nebudete citit’ lepSie. Mierna infekcia, ako nadcha, nepredstavuje problém. Najskor vsak
pouzitie konzultujte so svojim lekarom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou.
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Upozornenia a opatrenia

Obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru pred o¢kovanim ak vy alebo vase dieta:

. v stucasnosti mate alebo v minulosti ste mali nejaké zdravotné problémy po ktorejkol'vek davke
Prevenaru alebo Prevenaru 13 v podobe alergickej reakcie alebo problémového dychania.
. mate akékol'vek problémy spojené s krvacavost'ou alebo sklon k tvorbe modrin.

mate oslabeny imunitny systém (napr. v dosledku HIV infekcie), Prevenar 13 nemusi mat’
dostato¢ny ucinok.

. mate skusenost’ so zdchvatmi, pred podanim vakciny Prevenar 13 musia byt podan¢ lieky na
znizenie horucky. Ak by vase diet'a po o¢kovani prestalo reagovat’ alebo by malo zachvaty
(kf¢e), prosim kontaktujte ihned’ svojho lekara. Pozri tiez Cast’ 4.

Ak sa vaSe diet’a narodilo predcasne (v 28. tyZdni tehotenstva alebo predtym), obratte sa pred

ockovanim na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru, pretoze pocas 2 — 3 dni po o¢kovani sa

mozu medzi jednotlivymi dychnutiami objavit’ dlhSie pauzy, ako je bezné. Pozri tieZ ast’ 4.

Podobne ako akakol'vek ina vakcina, ani Prevenar 13 neochrani vSetky o¢kované osoby.

Prevenar 13 bude chrénit’ pred infekciou usi u deti zapri¢inenou len typmi Streptococcus pneumoniae,
pre ktoré bola vakcina vyvinutd. Nebude chranit’ pred inymi pévodcami infekcie usi.

Iné lieky/vakciny a Prevenar 13

Vas lekar vas moze poziadat, aby ste svojmu dietat'u podali paracetamol alebo iny liek znizujuci
hortc¢ku predtym, ako mu bude podany Prevenar 13. Toto méze pomdct’ pri zmierneni niektorych
vedl'aj$ich u¢inkov Prevenaru 13.

Ak vy alebo vase diet'a uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali d’alsie lieky, vratane lickov, ktoré
nie su viazané na lekarsky predpis alebo v poslednom case dostalo akukol'vek inu vakcinu, povedzte to
svojmu lekarovi, zdravotnej sestre alebo lekarnikovi.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom, lekarnikom predtym, ako zac¢nete pouzivat’ tento liek.

Prevenar 13 obsahuje sodik

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t.j. v podstate “bez sodika”.
Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Prevenar 13 nema Zziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje. Niektoré z i¢inkov uvedenych v ¢asti 4 ,,Mozné vedl'ajsie ucinky* vSak mozu doc¢asne
ovplyvnit’ schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

3. Ako sa Prevenar 13 podava

Odporucant davku (0,5 ml) vam alebo vaSmu dietat'u poda lekar alebo zdravotna sestra injek¢ne do
svalu hornej Casti ramena alebo do stehenného svalu.

Dojcata vo veku 6 tyzdnov az 6 mesiacov

Bezne ma vase diet'a dostat’ zakladnu sériu troch davok vakciny, po ktorej nasleduje podanie
posililovacej davky.
. Prva davka ma byt podana vo veku 6 tyzdnov.
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. Kazda davka bude podana minimalne s mesa¢nym odstupom.
Stvrta davka (posiliovacia) bude podana medzi 11. a 15. mesiacom veku.
. Budete informovani, kedy ma vase dieta dostat’ d’al$iu davku.

Na zéklade oficidlnych odportacani vo vasej krajine moze vas lekar pouzit alternativnu (in) schému
davkovania. Pre viac informacii kontaktujte svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru.

PredCasne narodené deti

Vase diet'a dostane pociato¢nu sériu troch injekcii. Prvi injekciu mozno podat’ uz vo veku Siestich
tyzdiov s minimalnym odstupom jeden mesiac medzi jednotlivymi davkami. Medzi 11.
a 15. mesiacom veku vase dieta dostane Stvrtl injekciu (posiliiovaciu).

Neockované dojc¢atd, deti a dospievajuci starSi ako 7 mesiacov

Dojcata vo veku 7 aZ 11 mesiacov maju dostat’ dve davky. Kazda davka bude podana minimalne
s mesa¢nym odstupom. Tretia davka bude podana v druhom roku Zivota.

Deti vo veku 12 aZ 23 mesiacov maju dostat’ dve davky. Kazda davka bude podand minimalne
s dvojmesaénym odstupom.

Deti vo veku 2 aZ 17 rokov maju dostat’ jednu davku.

Dojcata, deti a dospievajuci predtym o¢kovani Prevenarom

Dojcata a deti ockované Prevenarom mozu dokoncit’ ockovaci plan s Prevenarom 13.

Vs lekar alebo zdravotna sestra uréia kol’ko davok Prevenaru 13 bude potrebnych podat’ vasmu
dietatu vo veku 1 az 5 rokov ockovanému Prevenarom.

Deti a dospievajuci vo veku 6 az 17 rokov maju dostat’ jednu injekciu.

Je dolezité, aby ste postupovali podl'a pokynov lekara, lekarnika alebo zdravotnej sestry, aby vase
dieta dokoncilo celé ockovanie.

Ak zabudnete prist’ na o¢kovanie v ¢ase ur¢enom podla ockovacej schémy, porad’te sa so svojim
lekarom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou.

Dospeli
Dospeli maju dostat’ jednu injekciu.

Oznamte svojmu lekarovi, lekarnikovi alebo zdravotnej sestre, ak ste predtym dostali pneumokokovi
vakcinu.

Ak mate akékol'vek otazky tykajice sa pouzitia Prevenaru 13, opytajte sa svojho lekara, lekarnika
alebo zdravotnej sestry.

Speciélne populécie

Osoby, u ktorych moéze byt vyssie riziko pneumokokovej infekcie (ako napriklad kosacikovita anémia
alebo infekcia HIV) vratane 0s6b predtym ockovanych 23-valentnou pneumokokovou
polysacharidovou vakcinou, mézu dostat’ minimalne jednu davku vakciny Prevenar 13.

Osoby s transplantdciou krvotvornych kmenovych buniek mézu dostat’ tri injekcie, pricom prva
injekciu mozno podat’ 3 az 6 mesiacov po transplantacii s odstupom minimalne 1 mesiac medzi
davkami. Stvrta injekcia (posiliiovacia) sa odporaca 6 mesiacov po tretej injekecii.
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4.  Mozné vedlajsie ucinky

Tak ako vSetky vakciny, aj Prevenar 13 mdze sposobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia
u kazdého.

Po podani Prevenaru 13 dojéatim a det'om (vo veku 6 tyZdiiov aZ S rokov) sa moZu vyskytnut’
nasledujuce vedPlajSie ucinky:

NajcastejSie vedl’ajSie u¢inky (mozu sa vyskytnt’ vo viac ako 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

. znizena chut’ do jedla

° hortcka; podrazdenost’; bolest’, zvySena citlivost’, zaCervenanie, opuch alebo stvrdnutie v mieste
ockovania; ospalost’; nepokojny spanok

. zacervenanie, stvrdnutie, opuch v mieste o¢kovania v rozsahu 2,5 — 7,0 cm (po podani

posilnovacej davky a u starSich deti [vo veku 2 az 5 rokov])
Casté vedPajsie uinky (mozu sa vyskytnat' v menej ako v 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

. vracanie; hnacka

. horucka vyssia ako 39 °C, bolestivost’ v mieste vpichu braniaca pohybu, zacervenanie,
stvrdnutie, opuch v mieste ockovania v rozsahu 2,5 — 7,0 cm (po uvodnych injekciach)

. vyrazky

Menej ¢asté vedPajsie u¢inky (mo6zu sa vyskytnit’ v menej ako v 1 pripade zo 100 podani vakciny)
su:

. zachvaty (kfce), vratane febrilnych kr¢ov (zapri¢inenych vysokou teplotou)
. zihl'avka (alebo vyrazky podobné Zihl'avke)
. zacervenanie, opuch alebo stvrdnutie v mieste vpichu vécsie ako 7 cm; plac

Zriedkavé vedlajSie ucinky (mézu sa vyskytnut’ v menej ako v 1 pripade z 1 000 podani vakciny) su:

. kolaps alebo $oku podobny stav (hypotonicko-hypoersponzivna epizoda)
. alergicka (hypersenzitivna) reakcia vratane opuchu tvare a/alebo pier, stazené¢ho dychania

Nasledujuce vedPajSie ucinky zahitiaji Gcinky hlasené pre Prevenar 13 u deti a dospievajucich
(vo veku 6 az 17 rokov):

NajcastejSie vedl’ajSie u¢inky (mozu sa vyskytnit’ vo viac ako 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

° znizena chut’ do jedla
° podrazdenost’; bolest’, citlivost’, za¢ervenanie, opuch alebo stvrdnutie v mieste o¢kovania;
ospalost’; nepokojny spanok; citlivost’ v mieste ockovania braniaca pohybu

Casté vedPajsie u¢inky (mdzu sa vyskytnit’ menej ako v 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

bolesti hlavy

vracanie; hnacka

vyrazka; zihl'avka (alebo zihl'avke podobna vyrazka)
hortcka

Deti a dospievajuci s infekciou HIV, kosacikovitou anémiou alebo transplantaciou krvotvornych
buniek mali podobné vedl'ajsie ucinky, ale bolesti hlavy, vracanie, hnacky, horucky, inava, bolesti
klbov a svalov sa vyskytovali vel'mi Casto.
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U predcasne narodenych deti (v 28. tyzdni tehotenstva alebo predtym) sa mozu pocas 2-3 dni po
ockovani objavit’ dlhsie pauzy medzi dychmi ako je bezné.

Nasledujuce vedlajSie ucinky zahriiaju tie, ktoré si hlasené pre Prevenar 13 u dospelych:
NajcastejSie vedl’ajSie u¢inky (mdzu sa vyskytnut’ vo viac ako 1 pripade z 10 podani vakciny) su:
. zniZenie chuti do jedla, bolesti hlavy, hnacka; vracanie (u dospelych vo veku 18 az 49 rokov)
. zimnica, Unava, vyrazka, bolest’, s¢ervenanie, opuchnuta zdurenina alebo bolestivost’ v mieste

vpichu braniaca pohybom v ramene (zavazna bolest’ alebo citlivost’ v mieste vpichu u dospelych
vo veku 18 az 39 rokov a zavazné obmedzenie pohybu v ramene u dospelych vo veku 18 az 39

rokov)
° zhor3enie alebo nova bolest’ vo vasich kiboch, zhorsenie alebo nova bolest’ vo vasich svaloch
. hortc¢ka (u dospelych vo veku 18 az 29 rokov)

Casté vedPajsie u¢inky (mdzu sa vyskytnit’ menej ako v 1 pripade z 10 podani vakciny) su:

. vracanie (u dospelych vo veku 50 rokov a starSich), horacka (u dospelych vo veku 30 rokov
a starsich)

Menej ¢asté vedPajsie ucinky (mo6zu sa vyskytnit’ menej ako v 1 pripade zo 100 podani vakciny) st:

. pocit na vracanie
alergicka (hypersenzitivna) reakcia vratane opuchania tvare a/alebo pier, tazkosti s dychanim
. zvacsené lymfatické uzliny alebo Zl'azy (lymfadenopatia) v blizkosti miesta podania, ako

napriklad pod ramenom

Dospeli s infekciou HIV mali podobné vedlajsie Gi¢inky, ale horicka a vracanie sa vyskytovali vel'mi
Casto a nevolnost’ ¢asto.

Dospeli s transplantaciou krvotvornych kmenovych buniek mali podobné vedl'ajsie ucinky, ale
horucka a vracanie sa vyskytovali vel'mi Casto.

Nasledujuce vedlajSie ucinky v spojitosti s Prevenarom 13 boli zistené zo skusenosti
po uvedeni lieku na trh:

. zavazna alergicka reakcia vratane Soku (kardiovaskularny kolaps); angioedém (opuch pier, tvare
alebo hrdla)

. zihlavka (urtikéria), zacervenanie a podrazdenie (dermatitida) a svrbenie (pruritus) v mieste
vpichu; zacCervenanie

. zvacSené lymfatické uzliny (lymfadenopatia) v blizkosti miesta vpichu, napr. v podpazusi alebo
v slabine

. svrbiace ¢ervené Skvrny (multiformny erytém)

Hlasenie vedlajSich ucinkov

Ak sau vas alebo vasho dietat’a vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara,
lekarnika alebo zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie si uvedené
v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie ucinky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia
uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedl'ajsich u¢inkov mozZete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii

0 bezpecnosti tohto lieku.
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5. Ako uchovavat’ Prevenar 13
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a na obale po EXP. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny defi v danom mesiaci.

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

Neuchovavajte v mraznicke.

Po prvom pouziti sa lieck m6ze uchovavat’ v chladnicke maximalne 28 dni.

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

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Prevenar 13 obsahuje

Lieciva su polysacharidové CRM 97 konjugaty pozostavajice z:

° 2,2 ug polysacharidov pre sérotypy 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F a 23F

. 4,4 ug polysacharidov pre sérotyp 6B

1 davka (0,5 ml) obsahuje priblizne 32 pg CRM 97 nosic¢ového proteinu, adsorbovaného na
fosfore¢nan hlinity (0,125 mg hlinika).

Dalsie zlozky st chlorid sodny, kyselina jantdrova, polysorbat 80, 2-fenoxyetanol a voda na injekciu.
Ako vyzera Prevenar 13 a obsah balenia

Vakcina je biela injek¢éna suspenzia dodavana vo viacdavkovom obale (4 x 0,5 ml davky). Velkost’
balenia po 1, 5, 10, 25 a 50 injek¢nych lickoviek. Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

Drzitel’ rozhodnutia o registracii: Vyrobca zodpovedny za uvolnenie Sarze:
Pfizer Europe MA EEIG Pfizer Manufacturing Belgium NV
Boulevard de la Plaine 17 Rijksweg 12

1050 Bruxelles 2870 Puurs-Sint-Amands

Belgicko Belgicko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel. +370 52 51 4000

Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

bnarapus Magyarorszag

[aiizep JlrokcemOypr CAPJI, Kinon Pfizer Kft

bearapus Tel: +36 1 488 3700

Ten: +359 2 970 4333
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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

EAlLGoa
Pfizer EAMGCA.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

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)
+44 (0)1304 616161

Island
Icepharma hf
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog
Pfizer EAMAGg A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22 817690

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel.: +371 670 35 775

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: + 35621 344610

Nederland
Pfizer BV
Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 526 100

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o0.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratoérios 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

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL,
organiza¢na zlozka

Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Pfizer Limited
Tel: +44 (0) 1304 616161
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Této pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto licku st dostupné na stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu.

Nasledujuca informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Pocas uchovavania méze dojst’ k vzniku bielej usadeniny a ¢ireho supernatantu. Nie je to znakom
zhorSenej kvality.

Vizualne skontrolujte obsah, ¢i nie su pritomné nejaké drobné ¢iastoCky a/alebo akakol'vek zmena
fyzikalnych vlastnosti. Ak obsah vyzera inak, vakcinu nepouzivajte.

Pred pouZitim dobre pretrepte, aby vznikla homogénna biela suspenzia.

Podavajte celt davku.

Prevenar 13 je ureny vyluéne na intramuskularne pouzitie. Nepodavajte intravaskularne.
Prevenar 13 sa nesmie mieSat’ s inymi vakcinami v jedne;j striekacke.

Prevenar 13 modze byt podany v rovnakom ¢ase ako iné detské vakciny; v takomto pripade sa injekcie
musia podat’ na r6zne miesta.

Prevenar 13 sa moze podat’ dospelym vo veku 50 rokov a star§im sucasne s trivalentnou alebo
kvadrivalentnou inaktivovanou vakcinou proti chripke

Po prvom pouziti sa lick moze uchovavat’ v chladni¢ke maximalne 28 dni.

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