Sp. zn. sukls86428/2025

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Vaxigrip injek¢ni suspenze v predplnéné injekéni stiikacce
Trivalentni vakcina proti chiipce ($t€peny virion, inaktivovany)

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENi{

Virus chiipky (inaktivovany, §t€peny) obsahujici nasledujici kmeny*:

A/Victoria/4897/2022 (HIN1)pdm09—varianta kmene (A/Victoria/4897/2022, IVR-238)...............
........................................................................................................................... 15 mikrogram HA**

A/Croatia/10136RV/2023 (H3N2)—varianta kmene (A/Croatia/10136RV/2023, X-425A).......cccvveenneen.
............................................................................................................................... 15 mikrogrami HA**

B/Austria/1359417/2021—varianta kmene (B/Michigan/01/2021, divoky typ).....15 mikrogrami HA**
v davce 0,5 ml

* pripraveny na oplodnénych slepi¢ich vejcich ze zdravych dribezich chovi

**  hemaglutinin

Tato vakcina splnuje doporuceni Svétové zdravotnické organizace (WHO) (pro severni polokouli) a
doporuceni EU pro sezonu 2025/2026.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

Vaxigrip muze obsahovat stopy vajec¢nych bilkovin, jako je napf. ovalbumin, dale neomycin,
formaldehyd a oktoxinol 9, které se pouzivaji v pribéhu vyrobniho procesu (viz bod 4.3).

3.  LEKOVA FORMA

Injekéni suspenze.

Vakcina, po jemném protiepani, je bezbarva opalizujici tekutina.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Vakcina Vaxigrip je urcena k prevenci chfipkového onemocnéni zptisobeného dvéma podtypy
chiipkového viru A a typem chiipkového viru B obsazenymi ve vakciné z diivodu:

- aktivni imunizace dospélych, véetné téhotnych Zen, a déti od 6 mésich veéku,

- pasivni ochrany kojence({1) od narozeni do méné nez 6 mésicii véku po ockovani t¢hotnych zen (viz

body 4.4, 4.6 a 5.1).

Vakcina Vaxigrip se pouziva v souladu s oficialnimi doporuc¢enimi na ockovani proti chfipce.



4.2 Davkovani a zptsob podani
Davkovani
Dospéli: jedna davka 0,5 ml.

Pediatricka populace

- Déti od 6 mésict do 17 let véku: jedna davka 0,5 ml.

Détem do 9 let veéku, které nebyly v minulosti o¢kovany, ma byt podana druha davka 0,5 ml v
intervalu nejméné 4 tydnd.

- Kojenci do 6 mésicii véku: bezpecnost a ucinnost aplikace vakciny Vaxigrip (aktivni imunizace)
nebyla stanovena. Nejsou k dispozici zadné udaje.
Pokud jde o pasivni ochranu: jedna 0,5ml davka podana t€hotnym zenam miZze chranit kojence od
narozeni do 6 mésict véku (viz body 4.4, 4.6 a 5.1).

Zpusob podani

Preferovanym zptisobem podani této vakciny je intramuskularni podani, av§ak mtze byt podana i
subkutanné.

Preferovanym mistem podani intramuskularni injekce je anterolateralni oblast stehna (nebo deltovy
sval, pokud je svalova hmota dostatecnd) u déti od 6 do 35 mésicti véku nebo deltovy sval u déti od 36
mesict véku a u dospélych.

Opatreni, kterd je nutno ucinit pred zachazenim s lécivym pripravkem nebo pred jeho podanim
Navod k ptiprave tohoto 1é¢ivého piipravku pied jeho podanim je uveden v bod¢ 6.6.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na l1écivé latky, na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1 nebo na
kteroukoli slozku ptipravku, kterd miize byt pfitomna ve stopovém mnozstvi, jako napft. vajecné
bilkoviny (ovalbumin, kufeci bilkoviny), neomycin, formaldehyd a oktoxinol 9.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych pripravkl, ma se pfehledné zaznamenat nazev
podaného pfipravku a Cislo Sarze.

Hypersenzitivita

Podobné¢ jako u jinych injekéné podavanych vakcin, musi byt pro piipad anafylaktické reakce po
podani vakciny okamzité k dispozici odpovidajici 1éCba a zajistén 1ékatsky dohled.

Soubézné onemocnéni
Ockovani ma byt odlozeno u pacientd s akutnim febrilnim onemocnénim az do odeznéni horecky.

Opatfeni pro pouziti
Vakcina Vaxigrip nesmi byt za zadnych okolnosti aplikovana intravaskularné.

Trombocytopenie a poruchy koagulace

Podobné jako u jinych intramuskularné podavanych vakcin, ma byt tato vakcina podavana s opatrnosti
osobam s trombocytopenii nebo poruchami koagulace, protoze u té€chto osob se po intramuskularnim
podani mohou objevit krvacivé ptihody.




Synkopa

Synkopa (mdloby) se miiZze objevit po o¢kovani nebo i pied o¢kovanim jako psychogenni reakce na
injekeni stiikacku s jehlou. Maji se piijmout opatieni k predchdzeni poranéni pfi ztraté védomi a
zvladnuti téchto stavi.

Ochrana
Vakcina Vaxigrip je uréena k ochrané proti t¢ém kmeniim chiipkového viru, ze kterych je ptipravena.

Stejné jako u jinych vakecin nemusi vakcina Vaxigrip chranit vSechny oc¢kované.

Pokud jde o pasivni ochranu, ne vSichni kojenci mladsi 6 mésicti véku narozeni zenam ockovanym
béhem téhotenstvi budou chranéni (viz bod 5.1).

Imunodeficience
Protilatkovéa odpovéd’ miize byt nedostate¢nd u pacientli s endogenni nebo iatrogenni imunosupresi.

Obsah drasliku a sodiku
Vakcina Vaxigrip obsahuje mén¢ nez 1 mmol drasliku (39 mg) a méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v
jedné davce, to znamena, Ze je v podstaté ,,bez drasliku* a ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Vakcina Vaxigrip miize byt v ptipad¢€ potieby aplikovana soucasné s jinymi vakcinami.

Udaje, které ukazuji, Ze vakcina Vaxigrip mize byt podana sou¢asné s jinymi vakcinami, jsou
dostupné pro nasledujici vakciny: pneumokokova polysacharidova vakcina, vakcina proti tetanu,
difterii, pertusi a poliomyelitidé (Tdap-IPV, Repevax) a vakcina proti herpes zoster. Pokud je vakcina
Vaxigrip aplikovdna soucasné s jinymi vakcinami, musi se pouzit rizna mista vpichu a samostatné
injekeni stiikacky.

Imunitni odpovéd’ miize byt snizena u pacientti s probihajici imunosupresivni terapii.
4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi
T¢hotné zeny jsou vystaveny vysokému riziku komplikaci chiipky, véetné pred¢asného porodu,
hospitalizace a smrti: t¢hotné Zeny maji dostat vakcinu proti chiipce.

Vakcinu Vaxigrip 1ze podavat ve vSech stadiich t€hotenstvi.

Pro druhy a tfeti trimestr t€hotenstvi jsou k dispozici vétsi soubory udajii o bezpecnosti
inaktivovanych vakcin proti chfipce nez pro prvni trimestr. Celosvétové tdaje o podavani
inaktivovanych vakcin proti chiipce, v¢etné vakcin Vaxigrip a Vaxigrip Tetra (tetravalentni
inaktivovana vakcina proti chiipce), nenaznacuji zadné nezadouci u€inky na plod a matku souvisejici s
vakcinou.

To je v souladu s vysledky pozorovanymi v jedné klinické studii, ve které byly vakciny Vaxigrip a
Vaxigrip Tetra aplikovany t€hotnym zenam béhem druhého nebo tfetiho trimestru (116 exponovanych
téhotenstvi a 119 zivé narozenych déti u vakciny Vaxigrip a 230 exponovanych té¢hotenstvi a 231 Zivé
narozenych déti u vakciny Vaxigrip Tetra).

Udaje ze &ty klinickych studii s vakcinou Vaxigrip aplikovanou t&hotnym Zendm b&hem druhého
nebo tretiho trimestru (vice nez 5 000 exponovanych téhotenstvi a vice nez 5 000 zivé narozenych déti
sledovanych piiblizn€ do 6 méesicti po porodu) nenaznacuji zadné nezadouci ucinky na plod,
novorozence, kojence a matku, souvisejici s vakcinou.

V klinickych studiich provedenych v Jizni Africe a Nepalu nebyly zadné vyznamné rozdily mezi
skupinami, kterym byla aplikovana vakcina Vaxigrip nebo placebo, pokud jde o u¢inky na plod,
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novorozence, kojence a matku (véetné spontanniho potratu, narozeni mrtvého ditéte, pred¢asného
porodu a nizké porodni télesné hmotnosti).

Ve studii provedené v Mali nebyly zjistény zadné vyznamné rozdily mezi skupinami, kterym byla
aplikovéna vakcina Vaxigrip nebo kontrolni vakcina (tetravalentni konjugovanid meningokokova
vakcina), pokud jde o miru vyskytu pfed¢asného porodu, narozeni mrtvého ditéte a nizké porodni
télesné hmotnosti/malého vzrustu vzhledem ke gesta¢nimu véku.

Dalsi informace — viz body 4.8 a 5.1.

Vysledky reprodukéni studie na kralicich provedené s vakcinou Vaxigrip Tetra (60 mikrogramu
celkového mnozstvi HA/davku) mohou byt extrapolovany na vakcinu Vaxigrip (45 mikrogramt

celkového mnozstvi HA/davku): tato studie nenaznacuje ptimé nebo neptimé skodlivé ucinky pokud
jde o t€hotenstvi, embryofetalni vyvoj nebo casny postnatalni vyvoj.

Kojeni
Vakcina Vaxigrip miize byt pouzita v priabéhu kojeni.
Fertilita

Udaje o fertilité u lidi nejsou k dispozici. Jedna studie na zvitatech s vakcinou Vaxigrip Tetra
nenaznacila skodlivé u¢inky na zenskou fertilitu.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Vakcina Vaxigrip nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

Bezpecnostni profil vakciny Vaxigrip je zalozen na udajich ze 46 klinickych studii s ptiblizné 17 900
ucastniky ve véku od 6 mésict, kteti dostavali vakciny Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra, a na udajich ze
sledovani po uvedeni na trh.

Vétsina nezadoucich ucinkl se obvykle objevila béhem prvnich 3 dnti po vakcinaci a spontanné
odeznéla béhem 1 az 3 dnti od nastupu. Intenzita vétsiny téchto reakci byla mirna az stfedné zavazna.

Nejcastéji hlasenym nezadoucim ucinkem po ockovani ve vSech populacich, vcetné celé skupiny déti
od 6 do 35 mésicu v€ku, byla bolest v misté injekce.

Tabulka se seznamem nezadoucich G¢inku

Nezadouci ucinky jsou fazeny podle frekvence vyskytu s pouzitim nasledujici konvence:
Velmi ¢asté (>1/10);

Casté (>1/100 az <1/10);

Meéné Casté (>1/1 000 az <1/100);

Vzéacné (>1/10 000 az <1/1 000);

Neni zndmo (z dostupnych udaja nelze urcit).

Dospeéli a starsi

Bezpecnostni profil je zalozen na udajich:

-z klinickych studii u vice nez 8 000 dospélych (5 064 s vakcinou Vaxigrip a 3 040 s vakcinou
Vaxigrip Tetra) a vice nez 5 800 osob starSich 60 let véku (4 468 s vakcinou Vaxigripa 1 392 s
vakcinou Vaxigrip Tetra),

-z celosvétového sledovani po uvedeni vakciny na trh.
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U dospélych byly nejéastéji hlaSenymi nezadoucimi u¢inky po vakcinaci bolest v misté injekce
(52,8%), bolest hlavy (27,8%), myalgie (23,0%) a malatnost (19,2%).

U starSich osob byly nejcastéji hldSenymi nezadoucimi ucinky po vakcinaci bolest v misté injekce
(25,8%), bolest hlavy (15,6%) a myalgie (13,9%).

Tabulka 1: NeZadouci u¢inky hlaSené u dospélych a starsich

Tiida organovych systémii (SOC)/Nezadouci u¢inky

| Frekvence

Poruchy krve a lymfatického systému

Lymfadenopatie)

Méneé Casté

Prechodna trombocytopenie

Neni znamo”

Poruchy imunitniho systéemu

Alergické reakce jako hypersenzitivita®, atopicka dermatitida®, kopitivka® ¥
orofaryngedlni bolest, astma'V, alergicka ryma®, rinoreaV, alergicka
konjunktivitida®, pruritus®, naval horka®

Méné Casté

Alergické reakce jako angioedém ¥, otok obliceje, erytém, vyrazka,
zrudnuti®, vyrazka Gstni sliznice ©®, parestezie ordlni ©), podrazdéni v krku,
dudnost @3, kychéni, nazalni obstrukce®, piekrveni hornich cest dychacich @,
o¢ni hyperemie @, alergicka dermatitida ¥, generalizovany pruritus ®

Vzacné

Alergické reakce jako erytematozni vyrazka, anafylakticka reakce, Sok

Neni znamo”

Poruchy metabolizmu a vyZivy

Snizena chut k jidlu

Vzacné

Poruchy nervového systému

Bolest hlavy

Velmi Casté

Zavrat®_ somnolence®

Méné Casté

Hypestezie®, parestezie

Vzacné

Neuralgie, kiecCe, encefalomyelitida, neuritida, Guillaniv-Barrého syndrom

Neni znamo”

Cévni poruchy

Vaskulitida jako Henoch-Schonleinova purpura, v ur¢itych ptipadech
s prechodnym postizenim ledvin

Neni znamo”

Gastrointestindlni poruchy

Prlijem, nausea

Méneé Casté

Bolest biicha®,zvraceni

Vzacné

Poruchy kiiZe a podkoini thkané

Hyperhidréza M¢én¢ Casté
Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkané

Mylagie Velmi Casté
Artralgie®V Méné Casté

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace

Bolest v mist¢ injekce, malatnost®

Velmi Casté

Horecka”, tfesavka, erytém v misté injekce, indurace v misté injekce, otok
v misté injekce

Casté

Astenie!", inava, ekchymdza v misté injekce, pruritus v misté injekce, teplo v
misté injekce, diskomfort v misté injekce

Méneé Casté

Onemocnéni podobné chfipce, exfoliace v mist& injekce®™, hypersenzitivita
v misté injekce?®

Vzacné

(1) Vzacné u starsich

(2) Hl48ené béhem klinickych studii u dospélych
() 'V star§ich neni znamo

*) Vzacné u dospélych

) Hl48ené béhem klinickych studii u starsich
© Casté u starsich

() Méné ¢asté u starsich



INezadouci ucinbky hlasené po uvedené vakcin Vaxigrip a Vaxigrip Tetra na trh
Pediatricka populace

Bezpecnostni profil je zaloZzen na udajich:

- z klinickych studii u vice nez 1 247 déti ve veku od 3 do 8 let (363 s vakcinou Vaxigrip a 884 s
vakcinou Vaxigrip Tetra) a u 725 déti/dospivajicich ve véku od 9 do 17 let (296 s vakcinou Vaxigrip
a 429 s vakcinou Vaxigrip Tetra),

- z jedné klinické studie u 1 981 déti ve ve€ku od 6 do 35 mésicti (367 s vakcinou Vaxigripa 1 614 s
vakcinou Vaxigrip Tetra),

- z celosvétového sledovani po uvedeni vakciny na trh.

V zavislosti na imuniza¢ni anamnéze dostaly déti od 6 mésicii do 8 let véku jednu nebo dvé davky
vakcin Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra. Déti/dospivajici od 9 do 17 let véku dostali jednu davku.

U déti od 6 mésict do 8 let véku byl bezpecnostni profil podobny po prvni a druhé injekcei s trendem

cvvr

veéku.

U déti/dospivajicich od 9 do 17 let véku byly nejcastéji hlaSenymi nezddoucimi ucinky po
vakcinaci bolest v misté injekce (65,3 %), myalgie (29,1 %), bolest hlavy (28,6 %), malatnost (20,3
%), tresavka (13,0 %), erytém v misté injekce (11,7 %) a otok v misté injekce (11,4 %).

U déti od 3 do 8 let véku byly nejcastéji hlaSenymi nezddoucimi G¢inky po vakcinaci bolest v misté
injekce (59,1 %), malatnost (30,7 %), erytém v mist¢ injekce (30,3 %), myalgie (28,5 %), bolest hlavy
(25,7 %), otok v mist¢ injekce (22,1 %), indurace v mist¢ injekce (17,6 %) a tiesavka (11,2 %).

U déti od 6 do 35 mésict véku byly nejcastéji hlaSenymi nezadoucimi ucinky po jakékoli vakcinaci
bolest/ citlivost v mist¢ injekce (29,4 %), horecka (20,4 %) a erytém v misté injekce (17,2 %).

e V subpopulaci déti ve véku od 6 do 23 mésicti veéku byly nejcastéji hlaSenymi nezadoucimi
ucinky po jakékoli vakcinaci podrazdénost (34,9 %), abnormalni plac (31,9 %), ztrata chuti k
jidlu (28,9 %), ospalost (19,2 %) a zvraceni (17,0 %).

e V subpopulaci déti od 24 do 35 mésict veéku byly nejcasteji hldSenymi nezadoucimi ucinky po
jakékoli vakcinaci malatnost (26,8 %), myalgie (14,5 %) a bolest hlavy (11,9 %).

Tabulka 2: NeZadouci u¢inky hlaSené u déti a dospivajicich ve véku od 6 mésict do 17 let

Frekvence
Ttida organovych Déti od 6-35 mésici véku Déti a
systémi(SOC)/ Déti od 3-8 let | dospivajici od
Nezadouci G&inky 6-23 mésicti 24-35 mésicii véku 9-17 years
véku véku of age
Poruchy krve a
lymfatického systému
- Lymfadenopatie Neni znamo* Méné cCasté Neni zndmo*
- Trombocytopenie Neni znamo* Méné Casté Neni znamo*
Poruchy imunitniho systému
- Alergické reakce jako:
e Orofaryngealni bolest - Mén¢ Casté -
o Hypersenzitivita Méng Casté - -
o Vyrazka - Mén¢ Casté Méng Casté
e Kopfivka Neni zndmo* Méné casté Méné Casté
e Pruritus Neni zndmo* Méné Casté Neni zndmo*




Trida organovych
systému(SOC)/
Nezadouci ucinky

Frekvence

Déti od 6-35 mésicu véku

24-35 mésicu
véku

6-23 mésicu
véku

Déti od 3-8 let
véku

Déti a
dospivajici od
9-17 years
of age

e Generalizovany pruritus,
papuldzni vyrazka

e Erytematézni vyrazka,
dusnost, anafylakticka
reakce, angioedém, Sok

Vzacné

Neni znamo*

Neni znamo*

Neni zndmo*

Poruchy metabolismu a
VyZivy

- Snizena chut k jidlu

Velmi Casté Vzacné

Psychiatrické poruchy

- Abnormalni plac¢
- Podrazdénost
- Neklid

- Sténani

Velmi Casté -
Velmi Casté Vzacné

Méné Casté
Méneé Casté

Poruchy nervového
systému

- Bolest hlavy

- Ospalost

- Zavrat

- Neuralgie, neuritida a

Guillaintiv-Barrého syndrom

- Parestezie, kiece,
encefalomyelitida

- Velmi Casté
Velmi Casté -

Neni znamo*

Velmi Casté

Méné Casté
Neni znamo*

Neni znamo*

Velmi Casté

Méneé Casté
Neni zndmo*

Neni zndmo*

Cévni poruchy

- Vaskulitida jako Henoch-
Schonleinova purpura,
v urcitych ptipadech
s pfechodnym postizenim
ledvin

Neni znamo*

Neni znamo*

Neni zndmo*

Gastrointestinalni poruchy

- Prijem
- Bolest bficha
- Zvraceni

Casté

Velmi Casté Mén¢ Casté

Méneé Casté
Méneé Casté
Méneé Casté

Méneé Casté

Poruchy svalové a kosterni
soustavy a pojivové tkané

- Myalgie
- Artralgie

Vzacné Velmi Casté

Velmi Casté
Mén¢ Casté

Velmi Casté

Celkové poruchy a reakce v
misté aplikace

Reakce v misté injekce

- Bolest/citlivost v misté
injekce, erytém v misté
injekce

- Otok v misté€ injekce

- Indurace v misté injekce

- Ekchymoza v mist¢€ injekce

- Pruritus v misté injekce

- Teplo v misté injekce

- Diskomfort v misté injekce

Velmi casté

Casté

Casté

Casté
Vzacné

Velmi Casté

Velmi casté
Velmi ¢asté
Casté

Mg¢éng¢ Casté
Mg¢ng¢ Casté

Velmi casté

Velmi Casté
Casté
Casté
M¢én¢ Casté
M¢én¢ Casté
Méné Casté




Frekvence

- Onemocnéni podobné
chiipce

Vzacné

Ttida orginovych Déti od 6-35 mésicii véku Déti a
systémi(SOC)/ Déti od 3-8 let dospivajici od
Nezadouci tginky 6-23 mésict 24-35 mésict véku 9-17 years
véku véku of age
- Vyrazka v mist¢ injekce Vzéacné - -
Celkové poruchy
- Malatnost Vzacné Velmi ¢asté Velmi ¢asté Velmi Casté
- Tfesavka - Casté Velmi ¢asté Velmi Casté
- Horecka Velmi Casté Casté Casté
- Unava - Mén¢ Casté Mén¢ Casté
- Astenie - - Mén¢ cCasté
- Pla¢ - M¢éng¢ Casté -

“INezadouci ucinky hlasené po uvedené vakcin Vaxigrip a Vaxigrip Tetra na trh

Dalsi zvlastni populace

Ackoli byl do studii zafazen pouze omezeny pocet pacientll s komorbiditami, studie provedené u
pacientti s komorbiditami jako transplantace ledvin nebo u astmatickych pacienti neprokazaly v téchto
populacich zadné velké rozdily, pokud jde o bezpecnostni profil vakcin Vaxigrip a Vaxigrip Tetra.

T¢hotné zeny

V klinickych studiich provedenych u téhotnych Zen v Jizni Africe a Mali s vakcinou Vaxigrip (viz
body 4.6 a 5.1) byly frekvence lokalnich a systémovych ocekavanych nezadoucich u¢inkd hlasenych
béhem 7 dnl po podéni vakciny v souladu s frekvencemi hlaSenymi u dospé€lé populace béhem
klinickych studii. Ve studii provedené v Jizni Africe byly lokalni reakce Castéjsi ve skupiné, které
byla aplikovana vakcina Vaxigrip, nez ve skupiné s placebem, a to u HIV negativni i HIV pozitivni
kohorty. V obou kohortach nebyly zjistény zadné dalsi vyznamné rozdily v o¢ekavanych nezadoucich

ucincich mezi skupinou s vakcinou Vaxigrip a skupinou s placebem.

V jedné klinické studii provedené u t€hotnych zen v Finsku s vakcinami Vaxigrip a Vaxigrip Tetra
(viz body 4.6 a 5.1) byly frekvence hlasenych lokélnich a systémovych o¢ekavanych nezadoucich
ucinkt v souladu s frekvencemi hlaSenymi u negravidni dospé€lé populace béhem klinickych studii
provedenych s vakcinami Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra, ackoliv u nékterych nezadoucich ucinka
(bolest v mist¢ injekce, erytém v misté€ injekce, malatnost, tfesavka, bolest hlavy, myalgie) byla

frekvence vyssi.

HlaSeni podezieni na nezddouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziiuje to
pokracovat ve sledovani pomeéru piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ti¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48
100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Byly hlaseny ptipady podani vyssi nez doporucené davky (ptfedavkovani) vakciny Vaxigrip. Pokud
byly hlaseny nezadouci ucinky, byly dostupné informace v souladu se znamym bezpecnostnim
profilem vakciny Vaxigrip popsanym v bodu 4.8.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: vakcina proti chiipce
ATC kod: JO7BB02

Mechanismus uéinku

Vakcina Vaxigrip poskytuje aktivni imunizaci proti tfem kmentim vird chfipky (dva podtypy A a
jeden typ B), které jsou obsazeny ve vakcing.

Vakcina Vaxigrip indukuje humoralni protilatky proti hemaglutininim béhem 2 az 3 tydnt. Tyto
protilatky neutralizuji viry chiipky.

U kojencti do 6 mésicti véku narozenych zenam ockovanym vakcinou Vaxigrip béhem téhotenstvi je
ochrana zptisobena transplacentarnim pfenosem téchto neutralizacnich protilatek.

Specifické hladiny titru protilatek inhibujicich hemaglutinaci (HAI) po o¢kovani vakcinami s
inaktivovanym chtipkovym virem nebyly v korelaci s ochranou pfed onemocnénim chiipkou, ale titry
protilatek HAI byly pouzity jako mira aktivity vakciny. V nékterych studiich vystaveni antigenu u lidi
byl titr protilatek HAI >1:40 spojen s ochranou pied onemocnénim chiipkou az u 50 % subjektt.

Vzhledem k tomu, Ze chiipkové viry se neustale vyvijeji, jsou kmeny virti vybrané do vakciny
kazdorocné prezkoumany WHO.

Kazdoro¢ni o¢kovani proti chiipce se doporucuje s ohledem na trvani imunity poskytované vakcinou,
protoze cirkulujici kmeny viru chiipky se kazdorocné méni.

Ucinnost

Udaje o G¢innosti vakciny Vaxigrip jsou dostupné u téhotnych Zen a kojencti do 6 mésicti véku
narozenych zenam, které byly ockovany béhem téhotenstvi (pasivni ochrana).

Nebyly provedeny zadné studie ucinnosti vakciny Vaxigrip u déti a dospivajicich od 9 do 17 let véku,
dospélych a starSich osob.

U déti ve véku 6 az 35 meésicti a od 3 do 8 let véku (aktivni imunizace) je ucinnost vakciny Vaxigrip
zalozena na extrapolaci u¢innosti vakciny Vaxigrip Tetra.

- Kojencii do 6 mésicii véku narozeni Zenam, které byly ockovany behem tehotenstvi (pasivni
ochrana)

Kojenci do 6 mésicti véku jsou vystaveni vysokému riziku onemocnéni chiipkou, coZ ma za nasledek
vysokou miru hospitalizaci; vakciny proti chfipce vSak nejsou indikovany k aktivni imunizaci v této
veékové skuping.

V klinickych studiich byla prokazana uc¢innost u déti zen, kterym byla aplikovana jedna 0,5 ml davka
vakciny Vaxigrip béhem druhého a tfetiho trimestru téhotenstvi.

Ucinnost vakciny Vaxigrip u déti zen, které byly o&kovany béhem prvniho trimestru nebyla v téchto
studiich sledovana. Nezbytné ockovani proti chfipce béhem prvniho trimestru nema byt odlozeno (viz
bod 4.6).

V randomizovanych, kontrolovanych klinickych studiich faze IV provedenych v Mali, Nepalu a Jizni
Africe dostalo piiblizn€ 5 000 t€hotnych zen vakcinu Vaxigrip a ptiblizné 5 000 té¢hotnych Zen
placebo nebo kontrolni vakcinu (tetravalentni meningokokovou konjugovanou vakcinu) béhem
druhého nebo tietiho trimestru téhotenstvi. Uginnost vakciny proti laboratorné potvrzené chiipce u
téhotnych Zen byla hodnocena jako sekundarni cilovy bod ve vSech tfech studiich.



Studie provedené v Mali a Jizni Africe prokazaly G¢innost vakciny Vaxigrip v prevenci chiipky u
téhotnych Zen ockovanych béhem téchto trimestrti t€hotenstvi (viz tabulka 3). Ve studii v Nepalu
nebyla prokazana G¢innost vakciny Vaxigrip pii prevenci chiipky u t€hotnych Zen o¢kovanych béhem
téchto trimestrt t€hotenstvi.

Tabulka 3: Mira zasaZeni chiipkou a ucinnost vakciny Vaxigrip proti laboratorné potvrzenému
onemocnéni chiipkou u téhotnych Zen

Utinnost vakeiny Vaxigrip
% (95% CI)

Mira zasazZeni chiipkou
(jakymkoliv typem chripky A nebo B)

% (n/N)
TIV Kontrola*
Mali 0,5 (11/2,108) 1,9 (40/2 085) 70,3 (42,2 az 85,8)
TIV Placebo
Jizni Afrika 1,8 (19/1062) 3,6 (38/1054) 50,4 (14,5 az 71,2)

* Vakcina proti meningokokiim

N: pocet t€hotnych zen zahrnutych do analyzy

n: pocet subjekti s laboratorné potvrzenou chiipkou
CI (Confidence Interval): interval spolehlivosti

Ve stejnych randomizovanych, kontrolovanych klinickych studiich faze IV provedenych v Mali,
Nepalu a Jizni Africe bylo 4 530 z 4 898 (92 %) kojencii narozenych téhotnym Zenam, kterym byla
béhem druhého nebo tietiho trimestru t€hotenstvi aplikovana vakcina Vaxigrip a 4 532 ze 4 868 (93%)
kojencti narozenych téhotnym zenam, které dostaly placebo nebo kontrolni vakcinu (tetravalentni
konjugovana vakcina proti meningokoktim) (viz tabulka 4), sledovano az do pfiblizné 6 mésict veku.

Studie potvrdily ti€innost vakciny Vaxigrip pii prevenci chiipky u kojencti od narozeni do pfiblizné 6
mésict véku po otkovani Zen béhem téchto trimestri téhotenstvi. Zeny otkované v prvnim trimestru
tehotenstvi nebyly do téchto studii zahrnuty; i¢innost vakciny Vaxigrip u kojencli narozenych matkam
oc¢kovanym béhem prvniho trimestru nemohla byt proto hodnocena.

Tabulka 4: Mira zasaZeni chiipkou a u¢innost vakciny Vaxigrip proti laboratorné potvrzenému
onemocnéni chiipkou u kojenci po vakcinaci téhotnych Zen

Utinnost vakeiny Vaxigrip
% (95% CI)

Mira zasazZeni chi'ipkou
(jakymkoliv typem chripky A nebo B)

% (n/N)
TIV Kontrola*
Mali 2,4 (45/1866) 3,8 (71/1869) 37,3 (7,6 az 57,8)
TIV Placebo
Nepal 4,1 (74/1820) 5,8 (105/1826) 30,0 (5 az 48)
Jizni Afrika 1,9 (19/1026) 3,6 (37/1023) 48,8 (11,6 az 70,4)

* Vakcina proti meningokokiim
N: pocet kojencl zahrnutych do analyzy
n: pocet subjektt s laboratorné potvrzenou chiipkou

CI: interval spolehlivosti
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Udaje o G¢innosti naznacuji slabnouci ochranu kojencti narozenych ockovanym matkam v prabéhu
¢asu po narozeni.

Ve studii provedené v Jizni Africe byla Gi¢innost vakciny nejvyssi u kojencti ve véku 8 tydnii nebo
mladsich (85,8% [95% CI; 38,3 az 98,4]) a klesala v priibéhu ¢asu; u kojenct ve véku > 8 az 16 tydni
byla u¢innost vakeciny 25,5% (95% CI; -67,9 az 67,8) a u kojenct ve v€ku > 16 az 24 tydnt byla
30,4% (95% CI; -154,9 az 82,6).

Ve studii provedené v Mali je také trend vyssi ti€innosti vakciny Vaxigrip u kojencti behem prvnich 4
mesicl po porodu, nizsi ucinnosti v 5. mésici sledovani a vyrazného poklesu u¢innosti v 6. mésici, kdy
jiZ neni ochrana zfejma.

Prevenci chiipkového onemocnéni lze ocekédvat pouze tehdy, pokud je kojenec(i) vystaven(i) kmentim
obsazenym ve vakcin€ podané matce.

- Deti od 6 do 35 mésicu veku (aktivni imunizace)

Randomizovana placebem kontrolovana studie byla provedena ve 4 zemépisnych oblastech (Afrika,
Asie, Latinskd Amerika a Evropa) béhem 4 chiipkovych sezon, u vice nez 5 400 déti od 6 do 35
meésict veéku, které dostaly dveé davky (0,5 ml) vakciny Vaxigrip Tetra (n = 2 722) nebo placebo

(n=2 717) v rozmezi 28 dni, aby se vyhodnotila u¢innost vakciny Vaxigrip Tetra pii prevenci
laboratorné potvrzeného onemocnéni chiipkou vyvolaného jakymkoliv kmenem A a/nebo B a kmeny
podobnymi vakcina¢nim (jak bylo stanoveno sekvenovanim).

Laboratorné potvrzené onemocnéni chipkou bylo definovano jako onemocnéni podobné chtipce (ILI)
[pfitomnost horecky > 38 °C (ktera pfetrvava alesponi 24 hodin) soucasné alespoii s jednim z
nasledujicich ptiznaku: kasel, ucpany nos, vytok z nosu, faryngitida, otitida, zvraceni nebo prujem],
potvrzené laboratorni metodou polymerazové fetézové reakce s reverzni transkriptazou (RT-PCR,
reverse transcriptase polymerase chain reaction) a/nebo kultivaci viru.

Tabulka 5: Mira zasaZeni chiipkou a u¢innost vakciny Vaxigrip Tetra proti laboratorné
potvrzenému onemocnéni chiipkou u déti od 6 do 35 mésici véku

Vaxigrip Tetra Placebo Utinnost
(N=2584) (N=2591)
N Mira n Mira % (2stranny 95% CI)
zasaZeni zasaZeni
chiipkou (%) chiipkou (%)
Laboratorné potvrzené onemocnéni
chiipkou zpisobené:
- jakymkoliv typem ch¥ipky A nebo B 122 4,72 255 9,84 52,03 (40,24; 61,66)
- virovymi kmeny podobnymi tém, které 26 1,01 85 3,28 69,33 (51,93; 81,03)
jsou obsaZeny ve vakciné

N: pocet déti, které byly analyzovany (cely soubor)
n: pocet jedinci spliiujicich uvedeny bod
CI: interval spolehlivosti

Kromeé toho, pfeddefinovana komplementérni analyza prokazala, Ze vakcina Vaxigrip Tetra zabrénila
56,6 % (95% CI: 37,0; 70,5) z&vaznym laboratorné potvrzenym onemocnénim chfipkou zpisobenym
jakymikoliv kmeny a 71,7 % (95% CI: 43,7; 86,9) zavaznym laboratorné potvrzenym onemocnénim
chiipkou zptisobenym kmeny podobnymi tém ve vakcin€. Navic u jedincti o¢kovanych vakcinou
Vaxigrip Tetra byla 0 59,2 % (95% CI: 44,4; 70,4) mensi pravdépodobnost vyskytu chiipkového
onemocnéni vyzadujiciho 1ékatrskou péci nez u jedincl dostavajicich placebo.

Zavazné laboratorné potvrzené onemocnéni chiipkou bylo definovano jako ILI laboratorné potvrzené
RT-PCR a/nebo kultivaci viru s alespon jednim z nasledujicich pfiznaki:
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- horecka > 39,5 °C u jedincti do 24 mésicti véku nebo > 39,0 °C u jedincl od 24 mésicu véku,

- a/nebo alespon jeden vyznamny ILI symptom, ktery brani denni aktivité (kasel, ucpany nos, vytok z
nosu, faryngitida, otitida, zvraceni, prijem),

- a/nebo jeden z nasledujicich pripadd: akutni zanét sttedniho ucha, akutni infekce dolnich cest
dychacich (pneumonie, bronchiolitida, bronchitida, zdnét hrtanu), hospitalizace.

- Deéti od 3 do 8 let veku (aktivni imunizace)

Na zaklad¢ imunitni odpovedi na ockovani vakcinou Vaxigrip Tetra pozorované u déti od 3 do 8 let
veku se ocekava ucinnost vakciny Vaxigrip v této populaci minimaln€ podobna u¢innosti pozorované
u déti od 6 do 35 mésich veku (viz "Déti od 6 do 35 mésicii veku (aktivni imunizace)" vyse a
"Imunogenita" nize).

Imunogenita

Klinické studie provedené u dospélych od 18 do 60 let v€ku, u starsich 60 let véku, u déti od 3 do 8 let
veku a od 6 do 35 mésicti veku vyhodnotily imunitni odpoveéd’ vakcin Vaxigrip (TIV) a Vaxigrip Tetra
(QIV) podle geometrického priiméru titrt protilatek (Geometric mean antibody titer, GMT) HAI v

den 21 (u dospélych) a v den 28 (u déti), pomeru sérokonverze HAI (Ctyfnasobny nardst titru nebo
zména z nedetekovatelného [<10] na recipro¢ni titr >40) a poméru HAI GMTR (post/prevakcinacni

titry).

V jedné klinické studii provedené u dospélych od 18 do 60 let véku a déti od 9 do 17 let véku je popsana
imunitni odpovéd’ na vakciny Vaxigrip Tetra a Vaxigrip podle GMT HAI ke dni 21. V jiné klinické
studii u déti od 9 do 17 let véku byla popsana imunitni odpoveéd’ na vakcinu Vaxigrip Tetra.

Jedna klinicka studie provedena u t€hotnych zen popsala imunitni odpoveéd’ na vakciny Vaxigrip Tetra
a Vaxigrip na HAI GMT ke dni 21, miru sérokonverze HAI a HAI GMTR po jedné davce podané
béhem druhého nebo ttetiho trimestru téhotenstvi. V této studii byl pfi porodu hodnocen
transplacentarni pfenos pomoci HAI GMT mateiské krve, pupeénikové krve a poméru pupecnikové
krve/matetské krve.

Celkové vakcina Vaxigrip indukovala imunitni odpovéd’ na 3 kmeny chiipky obsazené ve vakciné.

U déti ve véku od 3 let, dospélych vcetné t€hotnych Zen a u starSich byla vakcina Vaxigrip stejné
imunogenni jako vakcina Vaxigrip Tetra pro bézné kmeny.

Perzistence protilatek byla hodnocena u dospélych, u starSich dospélych a u déti ve véku od 6 do 35
mesict. Doba trvani imunity navozené po vakcinaci byla alespoii 12 mésicii.

- Dospéli a starsi

V jedné klinické studii byla popsana imunitni odpovéd’ u dospélych ve véku 18 az 60 let a starSich
osob nad 60 let veku, ktefi dostali jednu 0,5ml davku vakcin Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra.

Vysledky imunogenity metodou HAI u dospélych ve veéku 18 az 60 let a starSich osob nad 60 let véku
jsou uvedeny v tabulce 6.
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Tabulka 6: Vysledky imunogenity u dospélych od 18 do 60 let véku a starSich nad 60 let véku 21
dni po o¢kovani vakcinami Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra

Dospéli Starsi
od 18 do 60 let véku 60 let véku
Alternativni | Licencovana QIv Alternativni | Licencovana QIv
TIV ® TIV® TIV @ TIV®
Kmen (B Victoria) | (B Yamagata) n=832 (B Victoria) | (B Yamagata) n=831
antigenu n=140 n=138 n=138 n=137
GMT
(95% CI)
A (HIN1) 685 608 268 219
©@ (587; 800) (563;657) (228;314) (199; 241)
A (H3N2) © 629 498 410 359
(543; 728) (459; 541) (352;476) (329; 391)
B (Victoria) 735 - 708 301 - 287
(615; 879) (661;760) | (244;372) (265;311)
B - 1735 1715 - 697 655
(Yamagata) (1490, 2019) (1607 (593; 820) (611;701)
1830)
SC % ©
(95% CI)
A (HIN1) 65,1 64,1 50,2 45,6
©@ (59,2; 70,7) (60,7; (44,1; 56,2) (42,1; 49,0)
67,4)
A (H3N2)© 73,4 66,2 48,5 47,5
(67,8; 78,5) (62,9; (42,5; 54,6) (44,1; 51,0)
69,4)
B (Victoria) 70,0 - 70,9 43,5 - 452
(61,7;77,4) (67,7; (35,1;52,2) (41,8; 48,7)
74,0)
B - 60,9 63,7 - 38,7 42,7
(Yamagata) (52,2; 69,1) (60,3;67,0) (30,5;47,4) (39,3;46,2)
GMTR ®
(95% CI)
A (HIN1) 10,3 9,77 6,03 4,94
©@ (8,35;12,7) (8,69; (4,93;7,37) (4,46; 5,47)
11,0)
A (H3N2) © 14,9 10,3 5,79 5,60
(12,1; 18,4) (9,15; (4,74; 7,06) (5,02; 6,24)
11,5)
B (Victoria) 11,4 - 11,6 4,60 - 4,61
(8,66; 15,0) (10,4; (3,505 6,05) (4,18; 5,09)
12,9)
B - 6,08 7,35 - 4,11 4,11
(Yamagata) (4,79; 7,72) (6,66;8,12) (3,19; 5,30) (3,73;4,52)

n = pocet subjekti s dostupnymi Gdaji o posuzovaném cilovém parametru
GMT: geometricky pramér titrG; CI: interval spolehlivosti;

(a) Alternativni TIV obsahujici kmeny A/California/7/2009 (HIN1), A/Texas/50/2012 (H3N2) a B/Brisbane/60/2008 (Victoria
linie)

(b) 2014-2015 licencovana TIV obsahujici
B/Massachusetts/2/2012 (Yamagata linie)

(c) Sdruzena skupina TIV zahrnuje ucastniky ockované bud’ alternativni TIV nebo licencovanou TIV, n=278 dospélych a
n=275 star§ich

(d) n=833 pro QIV skupinu dospélych; n=832 pro QIV skupinu starsich;

kmeny A/California/7/2009 (HIN1), A/Texas/50/2012 (H3N2) a
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(e) Sérokonverze nebo vyznamné zvyseni: u subjekti s prevakcinacnim titrem <10 (1/dil), podil subjektti s postvakcinacnim
titrem >40 (1/dil) a u subjektd s prevakcinaénim titrem >10 (1/dil), podil subjekti s > ¢tyfnasobnym naristem od pre az
postvakcinaéniho titru

(f) GMTR: geometricky primér jednotlivych titrovych pomérta (post/prevakcinacni titry)

- Téhotné Zeny a transplacentdarni prenos

V jedné klinické studii dostalo celkem 116 t€hotnych Zen vakcinu Vaxigrip a 230 t€hotnych Zen
vakcinu Vaxigrip Tetra béhem druhého nebo tfetiho trimestru t€hotenstvi (od 20. do 32. tydne
téhotenstvi).

Vysledky hodnoceni imunogenity metodou HAI u t€hotnych zen 21 dni po ockovani vakcinami
Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra jsou uvedeny v tabulce 7.

Tabulka 7: Vysledky imunogenity pomoci HIV u téhotnych Zen 21 dni po o¢kovani vakcinami
Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra

Kmen antigenu

TIV
(B Victoria)
n=109

QIV

n=216

GMT (95% CI)

A (HIN1)*

638 (529; 769)

525 (466; 592)

A (H3N2)*

369 (283; 483)

341 (286; 407)

B1 (Victoria)*

697 (569; 855)

568 (496; 651)

B2 (Yamagata)*

993 (870; 1134)

>4-nasobny narist n (%) @

A (HIN1)*

41,3 (31,9; 51,1)

38,0 (31,5; 44.8)

A (H3N2)*

62,4 (52,6; 71,5)

59,3 (52.,4; 65,9)

B1 (Victoria)*

60,6 (50,7; 69,8)

61,1 (54,3; 67,7)

B2 (Yamagata)*

59,7 (52.9; 66,3)

GMTR (95% CI) ®

A (HIND)*

5,26 (3,66; 7,55)

3,81 (3,11; 4,66)

A (H3N2)*

9,23 (6,56; 13,0)

8,63 (6,85; 10,9)

B1 (Victoria)*

9,62 (6,89; 13,4)

8,48 (6,81; 10,6)

B2 (Yamagata)*

- 6,26 (5,12;7,65)

n = pocet subjektli s dostupnymi udaji o posuzovaném cilovém parametru

GMT: geometricky pramér titrti; CI: interval spolehlivosti;

*A/HIN1: A/Michigan/45/2015 (HIN1) pdm09-like virus; A/H3N2: A/Hong Kong/4801/2014 (H3N2)-varianta kmene;

B1: B/Brisbane/60/2008-varianta kmene (B/Victoria linie): tento kmen byl obsazen ve slozeni TIV;
B2: B/Phuket/3073/2013-varianta kmene (B/Yamagata linie). tento kmen nebyl obsazen ve slozeni TIV;

(a) Sérokonverze nebo vyznamné zvySeni: u subjektl s prevakcinaénim titrem <10 (1/dil), podil subjekti s
postvakcinaénim titrem >40 (1/dil) a u subjektl s prevakcinacnim titrem >10 (1/dil), podil subjekti s > ¢tyinasobnym
narustem od pre az postvakcinaéniho titru

(b) GMTR: geometricky primér jednotlivych titrovych pomért (post/prevakcinaéni titry)

Popisné hodnoceni imunogenity metodou HAI pti porodu, ve vzorku krve matky (BLO3M), ve
vzorku pupeénikové krve (BL0O3B) a tranplacentarni pfenos (BLO3B/ BLO3M) je uvedeno v tabulce
8.

Tabulka 8: Popisné hodnoceni imunogenity vakcin Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra metodou HAI
pri porodu

TIV QIv
(B Victoria)
Kmen antigenu n=89 n=178
BLO03M (krev matky)
GMT (95% CI)
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Kmen antigenu

TIV
(B Victoria)
n=89

QIv

n=178

A (HIND)*

411 (332; 507)

304 (265; 349)

A (H3N2)*

186 (137; 250)

178 (146; 218)

B1 (Victoria)*

371 (299; 461)

290 (247; 341)

B2 (Yamagata)*

547 (463; 646)

GMT (95% CI)

BLO03B (pupecnikova krev)

A (HIN1)*

751 (605; 932)

576 (492; 675)

A (H3N2)*

324 (232; 452)

305 (246; 379)

B1 (Victoria)*

608 (479; 772)

444 (372; 530)

B2 (Yamagata)*

921 (772; 1099)

Transplacentarni p

GMT (95% CI)

Fenos: BLO3B/BL0O3M**

A (HIN1)*

1,83 (1,64; 2,04)

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

A (H3N2)*

1,75 (1,55; 1,97)

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

B1 (Victoria)*

1,64 (1,46; 1,85)

1,53 (1,37; 1,71)

B2 (Yamagata)*

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

n: pocet subjektil s dostupnymi daji o posuzovaném cilovém parametru: Zeny, které dostaly QIV nebo TIV, porodily
nejméné 2 tydny po injekci a s dostupnou pupecnikovou krvi a matetskou krvi v dobé porodu.
GMT: geometricky pramér titri; CI: interval spolehlivosti;
*A/HIN1: A/Michigan/45/2015 (HIN1) pdm09-varianta kmene; A/H3N2: A/Hong Kong/4801/2014 (H3N2)-varianta
kmene;
B1: B/Brisbane/60/2008-varianta kmene (B/Victoria linie)
B2: B/Phuket/3073/2013-varianta kmene (B/Yamagata linie)
** Pokud ma matka X d&ti, jeji titry se po&itaji Xkrat

Pti porodu je vyssi hladina protilatek ve vzorku z pupeéniku ve srovnani s matetskym vzorkem v
souladu s transplacentarnim pfenosem protilatek z matky na novorozence po oc¢kovani Zen vakcinami
Vaxigrip neboVaxigrip Tetra béhem druhého nebo ttetiho trimestru téhotenstvi.

Tyto tdaje jsou v souladu s pasivni ochranou prokazanou ve studiich provedenych v Mali, Nepalu a
Jizni Africe u kojencti od narozeni do pfiblizné¢ 6 mésicti véku po ockovani Zen béhem druhého nebo
tretiho trimestru téhotenstvi vakcinou Vaxigrip (viz ¢ast o ucinnosti).

Pediatricka populace

- Déti od 9 do 17 let veku:

U celkem 55 déti ve véku od 9 do 17 let ockovanych jednou davkou vakciny Vaxigrip a 429 déti ve
véku od 9 do 17 let ockovanych jednou davkou vakciny Vaxigrip Tetra, byla imunitni odpoved

proti kmenim obsazenym ve vakcin€ podobna jako imunitni odpovéd’ indukovana u dospélych ve véku
18 az 60 let.

- Déti od 3 let do 8 let veku:

V jedné klinické studii byla popsana imunitni odpovéd’ u déti od 3 do 8 let véku, které byly ockovany
jednou nebo dvéma 0,5ml davkami vakein Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra v zavislosti na predchozim
ockovani proti chiipce.

Déti ockované podle jednodavkového nebo dvoudavkového schématu vakcinami Vaxigrip nebo
Vaxigrip Tetra vykazovaly podobnou imunitni odpovéd’ po posledni davce ptislusného schématu.

Vysledky imunogenity metodou HAI 28 dni po posledni davce jsou uvedeny v tabulce 9.

- Déti od 6 mésicu do 35 mésict véku
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V jedné klinické studii byla popsana imunitni odpovéd’ u déti od 6 do 35 mésict véku, které dostaly
dvé 0,5ml davky vakcin Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra.

Vysledky imunogenity metodou HAI 28 dni po posledni davce jsou uvedeny v tabulce 9.

Tabulka 9: Vysledky imunogenity u déti od 6 do 35 mésicii véku a od 3 do 8 let véku 28 dni po
posledni davce vakein Vaxigrip nebo Vaxigrip Tetra

Déti Déti
od 6 do 35 mésicii véku od 3 do 8 let véku
Kmen antigenu Alternativni | Licencovana QIv Alternativni | Licencovana QIv
TIV ® TIV ®© TIV ® TIV ®
(B Victoria) (B n=341 (B Victoria) (B n=863
n=172 Yamagata) n=176 Yamagata)
n=178 n=168
GMT
(95% CI)
A (HIN1) @ 637 628 641 1141 971
(500; 812) (504; 781) (547; 752) (1006; 1295) (896; 1052)
A (H3N2) @ 1021 994 1071 1746 1568
(824; 1266) (807; 1224) | (925; 1241) (1551; 1964) (1451; 1695)
B (Victoria) © 835 ) 623 1120 - 1050
(691; 1008) (550; 706) (921; 1361) (956; 1154)
B (Yamagata) © 1009 1010 - 1211 1173
@ . (850; 1198) | (885; 1153) (1003; 1462) | (1078; 1276)
SC % ®
(95% CI)
A (HIN1) @ 87,2 90,4 90,3 65,7 65,7
(81,3;91,8) (85,1;943) | (86,7;93,2) (60,4; 70,7) (62,4; 68,9)
A (H3N2)@ 88,4 87,6 90,3 67,7 64,8
(82,6; 92.8) (81,9;92,1) | (86,7;93,2) (62,5; 72,6) (61,5; 68,0)
B (Victoria) © 99,4 - 98,8 90,3 - 84,8
(96,8; 100,0) (97,0;99,7) | (85,0;94,3) (82,3;87,2)
B (Yamagata) ® - 99,4 96,8 - 89,9 88,5
) (96,9; 100,0) | (94,3; 98.4) (84,3; 94,0 (86,2; 90,6)
GMTR ®
(95% CI)
A (HIN1) @ 35,3 40,6 36,6 7,65 6,86
(27,4; 45,5) (32,6; 50,5) | (30,8; 43,6) (6,54; 8,95) (6,24;7,53)
A (H3N2) @ 44,1 37,1 42,6 7,61 7,49
(33,1; 58,7) (28,3;48,6) | (35,1;51,7) (6,69; 9,05) (6,72; 8,35)
B (Victoria) © 114 - 100 17,8 - 17,1
(94,4; 138) (88,9; 114) | (14,5;22,0) (15,5; 18,8)
B (Yamagata) ® - 111 93,9 - 304 253
) (91,3;135) | (79,5;111) (23,8; 38,4) (22,8;28,2)

n = pocet subjekt s dostupnymi Gdaji o posuzovaném cilovém parametru
GMT: geometricky pramér titrG; CI: interval spolehlivosti;

(a) Alternativni TIV obsahujici kmeny A/California/7/2009 (HIN1), A/Texas/50/2012 (H3N2) a B/Brisbane/60/2008

(Victoria linie)

(b) 2014-2015 licencovana TIV obsahujici kmeny A/California/7/2009 (HIN1), A/Texas/50/2012 (H3N2) a

B/Massachusetts/2/2012 (Yamagata linie)
(c) Déavka 0,5 mlu déti od 6 do 35 mésict véku

(d) U déti od 3 do 8 let veéku: sdruzena TIV skupina zahrnuje Gcastniky vakcinované bud’ alternativni TIV nebo

licencovanou TIV, n= 344
(e) n=169 pro TIV (B Yamagata) skupinu déti od 3 do 8 let véku
(f) n=2862 pro QIV skupinu déti od 3 do 8 let veku
(g) Pro alternativni TIV (B Victoria) skupinu: n=171 déti od 6 do 35 mésicti véku; n=175 déti od 3 do 8 let véku
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(h) SC: Sérokonverze nebo vyznamné zvySeni: u subjektd s prevakcinacnim titrem <10 (1/dil), podil subjektt
s postvakcinaénim titrem >40 (1/dil) a u subjektt s prevakcinaénim titrem >10 (1/dil), podil subjekti s > étyinasobnym
nartstem od pre az postvakcinaéniho titru

(i) GMTR: geometricky pramér jednotlivych titrovych poméra (post/prevakcinacni titry)

Tyto tdaje o imunogenité poskytuji podplirné informace k dajim o uc€innosti dostupnym u déti od 6
do 35 mésict veku (viz ¢ast U¢innost).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Neuplatiiuje se.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Udaje ziskané pfi studiich na zvitatech s vakcinou Vaxigrip Tetra (60 mikrogramii celkového
mnozstvi HA/davku) lze extrapolovat na vakcinu Vaxigrip (45 mikrogramu celkového mnozstvi
HA/davku): tyto udaje nevykazuji zddné neocekavané nalezy a zadnou toxicitu pro cilové organy.
6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Tlumivy roztok:

- chlorid sodny

- chlorid draselny

- dihydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného

- dihydrogenfosfore¢nan draselny

- voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1éCivy ptipravek misen s jinymi
1éCivymi ptipravky.

6.3 Doba pouZitelnosti
1 rok
6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C). Chrante pfed mrazem. Uchovavejte injek¢ni sttikacku v
krabicce, aby byl pripravek chranén pted svétlem.

Vakcina Vaxigrip zdstava stabilni po dobu 72 hodin pii teploté do 25 °C + 2 °C. Toto neni doporuceni
pro uchovavani, ale informace pro zdravotnické pracovniky v piipadé doCasné odchylky teploty.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

0,5 ml injekéni suspenze v predplnéné injekéni stiikacce (sklo tfidy I) s pfipevnénou jehlou s pistovou
zatkou (elastomer brombutyl) — velikost baleni 1 nebo 10.

0,5 ml injek¢ni suspenze v predplnéné injekéni stiikacce (sklo tfidy I) s pistovou zatkou (elastomer

brombutyl) a vickem.

- Baleni po 1 nebo 10 pfedplnénych injek¢nich stiikackach bez jehly.

- Baleni po 1 nebo 10 piedplnénych injekénich stiikackach se samostatnou jehlou (jehlami)
(nerezova ocel).

17



- Baleni po 1 nebo 10 predplnénych injekénich stiikackach se samostatnou jehlou (jehlami)
(nerezova ocel) s bezpe¢nostnim krytem (polykarbonat).

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Vakcina ma mit pred aplikaci pokojovou teplotu.
Pted pouzitim protiepejte.

Navod k pouZziti

Injekeni stiikacka s injekéni suspenzi musi byt pfed podanim vizualné zkontrolovana. V piipadé
vyskytu jakychkoli cizich ¢astic, iniku, pfedcasné aktivace pistu nebo vadného té€snéni vicka
ptedplnénou injekéni stiikacku zlikvidujte.

Injekeni stiikacka je urena pouze k jednorazovému pouziti a nesmi byt znovu pouzita.

Navod k pouziti predplnéné injekéni stiikacky s adaptérem Luer Lock:

Obrazek A: Injekéni stiikacka s adaptérem Luer Lock a pevnym vickem

adaptér
Luer Lock

b
e >
t t t

pist télo pevné
stiikacky stfikacky vicko
Krok 1: Drzte adaptér Luer Lock v jedné P
ruce (nedrzte pist nebo t€lo injekeni
sttikacky) a odsSroubujte vicko otacenim. e v
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Krok 2: Pro ptipojeni jehly k injekéni
sttikaCce jemné otacejte jehlou do
adaptéru Luer Lock injekéni stiikacky,
dokud neucitite lehky odpor.

< Navod k pouZziti bezpecnostni jehly s piedplnénou injekéni stiikackou s adaptérem Luer Lock:

Podle krokii 1 a 2 vyse pripravte injekcni stiitkacku s adaptérem Luer Lock a jehlu k pripojen.

Obrazek B: bezpeénostni jehla (uvnitf pouzdra)

pouzdro vicko

4 ¥

H—

—

-
N

Obrazek C: Komponenty bezpeénostni jehly (pfipravené k pouziti)

bezpeénostni kryt * /

chrani¢

S 4

chranic¢em.

Krok 3: Vytahnéte pouzdro bezpec¢nostni jehly. Jehla je chranéna bezpe¢nostnim krytem a

Krok 4:

A: Posunte bezpecnostni kryt od jehly a
smerem k t€lu injekeni stiikacky do
zobrazeného thlu.

B: Stahnéte chranic.

Krok 5: Po dokonceni injekce zajistéte
(aktivujte) bezpecnostni kryt pomoci jedné

ze tfi (3) ilustrovanych technik jedné ruky:
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povrchova aktivace, aktivace palcem nebo
prstem.

Poznamka: Aktivace je ovérena sluchove

a/nebo hmatové rozpoznatelnym
»cvaknutim®.

Krok 6: Vizualné¢ zkontrolujte aktivaci
bezpecnostniho krytu. Bezpecnostni kryt C B ==
ma byt zcela zajistén (aktivovan), jak je Ll [ U ' !

znazornéno na obrazku C. I‘
| S
W

NENI zcela zajistén (neni aktivovan).

D | L2
Obrazek D ukazuje, Ze bezpe&nostni kryt : 11 9

Upozornéni: Nepokousejte se bezpe€nostni zafizeni odjistit (deaktivovat) tlacenim jehly z
bezpecnostniho krytu. >

Veskery nepouzity 1€civy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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