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2. Mino6ségi és mennyiségi osszetétel

1 adag (0,5 ml) tartalmaz:

Human papillomavirus1 16-o0s tipus L1 protein2’34, 20 mikrogramm

Human papillomavirus' 18-as tipus L1 protein®># 20 mikrogramm

"Human papillomavirus = HPV

2az AS04 adjuvans tartalmaz:

3.0-dezacil-4'-monofoszforil lipid A (MPL)? 50 mikrogramm

3hidratalt aluminium-hidroxidhoz (Al(OH),) kétott 0,5 milligramm A" sszesen

4L1 fehérje, nem fertdz6 virusszerti részecske (VLP) formajaban, melyeket rekombinans DNS
technologiaval allitanak el6 egy Baculovirus expresszios rendszer alkalmazasaval, amely
Trichoplusia ni-bdl szarmazo6 Hi-5 Rix4446 sejteket hasznal fel. A segédanyagok teljes listajat lasd
a 6.1 pontban.

3. Gyogyszerforma

Szuszpenzids injekciod eloretoltott fecskenddben.
Zavaros, fehér szuszpenzio. Tarolaskor finom, fehér tiledék és atlatszd, szintelen feliiluszo
képzddhet.

4.1. Terapias javallatok

A Cervarix vakcina a human papillomavirus (HPV) 16-o0s és 18-as tipusai altal okozott premalignus
cervicalis 1éziok és a cervix carcinoma prevencidjara szolgal (lasd 5.1. pont).

A javallat alapjat a Cervarix vakcindciot kovetden 15-25 éves ndkben bizonyitott hatdsossaga,
valamint a 10-25 éves lanyokban €és ndkben bizonyitott immunogenitasa képezi.

Lasd az 5.1 pontban talalhaté informacidkat azokrol az adatokrél, amelyek alatamasztjak a Cervarix
hatékonysagat a HPV-16 és/vagy a HPV-18 okozta cervix 1éziokelvaltozasok megeldzésében.

A Cervarix-ot mindig a hivatalos ajanlasokkal 6sszhangban kell alkalmazni.

4.2. Adagolas és az alkalmazas modja

Az oltasi sorozat ajanlott litemezése 0, 1, 6 honap.
Az emlékeztetd oltas sziikségessége nem bizonyitott (lasd 5.1 pont).
Azon személyeknél, akik elsd adagként Cervarix-ot kaptak, ajanlott a 3 adagos oltasi sorozatot



Cervarix-szal befejezni (lasd 4.4 pont).

10 év alatti leAnygyermekek: a Cervarix nem javallott 10 éves életkor alatti leAnyok szamara, a
biztonsagossagra és immunogenitasra vonatkozé adatok hidnya miatt ebben a korcsoportban.
A Cervarix-ot intramuscularis injekcié formajaban kell beadni a deltoid régioba (lasd 4.4 és 4.5
pont).

4.3. Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaival vagy barmely segédanyagaval szembeni tilérzékenység.
A Cervarix beadasat el kell halasztani, ha az oltand6 lakut, magas l4dzzal jard betegségben szenved.
Enyhe fertézések, példaul a megfazés esetén azonban az immunizécié nem kontraindikalt.

4.4. Kilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal
kapcsolatos ovintézkedések

Mint minden injekcids véddoltas esetében, megfeleld orvosi elldtdsnak és feliigyeletnek mindig
rendelkezésre kell allnia a véddoltas beadasat kdvetden ritkan jelentkezd anafilaxias reakcid
kezelésére.

A Cervarix semmilyen koriilmények kozott nem adhato intravascularisan vagy intradermalisan.
Nem 4llnak rendelkezésre adatok a Cervarix subcutan alkalmazasarol.

Mas, intramuscularisan alkalmazando oltasokhoz hasonldan a Cervarix is koriiltekintéssel
alkalmazand6 thrombocytopenidban vagy barmilyen véralvadési zavarban szenvedd egyéneknél,
mivel intramuscularis alkalmazast kovetden vérzés Iéphet fel naluk.

A védooltas nem helyettesiti sem a rendszeres méhnyakraksziirést, sem a HPV és a szexualis iton
terjedd betegségek kivédésére iranyuld ovintézkedéseket.

Hasonldan a t6bbi véddoltashoz, nem feltétleniil minden oltottnal alakul ki védettséget jelentd
immunvalasz.A Cervarix védelmet nyujt a HPV-16 és -18 altal okozott betegségekkel szemben.
Mas onkogén HPV tipusok is okozhatnak méhnyakrakot, ezért a rendszeres méhnyakraksziirés
valtozatlanul alapvetden fontos, és azt a helyi ajanlasoknak megfelelden folytatni kell.

A Cervarix terapias hatdsat nem mutattak ki. A vakcina ezért nem javallt méhnyakrak, cervicalis
epithelialis neoplasia vagy semmilyen mas, a HPV-fert6zéssel kapcsolatban all elvaltozasok
kezelésére.

A Cervarix nem védi ki a HPV-okozta elvaltozasok kialakulasat azokban a ndkben, akik a
vakcinacid idépontjdban mar HPV-16 vagy -18 altal fert6zottek.

A védettség idétartama jelenleg nem teljesen ismert. Az emlékezetd oltas megfeleld idozitését,
illetve szilikségességét még nem vizsgaltak.

Nem allnak rendelkezésre adatok a Cervarix alkalmazéasarol karosodott immunitasu egyéneknél, pl.
HIV fert6zott vagy immunszuppressziv kezelés alatt allo betegeknél. Mas vakcinakhoz hasonléan
el6fordulhat, hogy ezen egyénekben nem alakul ki megfelelé immunvalasz.

Nem 4llnak rendelkezésre olyan biztonsadgossagi, immunogenitasi és hatékonysagi adatok, amelyek
alatdmasztanak a Cervarix mas HPV vakcinaval torténd kicserélhetdségét.

4.5. Gyogyszerkolcsonhatasok és az interakciok egyéb formai

Az 0sszes klinikai vizsgélatbol kizartak azokat az egyéneket, akik az els6 oltas beadasat megel6zé 3
hénapban immunoglobulint vagy vérkészitményt kaptak.

Mas védooltasokkal torténd alkalmazas

A Cervarix egylitt adhaté olyan kombinalt emlékeztetd oltassal, amely diphtheriat (d), tetanust (T)



és pertussist (acellularis) (pa) tartalmaz, inaktivalt poliomyelitisszel (IPV) egyiitt vagy anélkiil,
(dTpa, dTpa-IPV vakcindk). Egyiittadas esetén nem mutattak ki klinikailag jelentds kolcsonhatast a
szervezetnek a vakcinak barmely Osszetevdjére adott antitest valaszaban.

Kombinalt dTpa-IPV vakcina sorozat utan egy honappal adott Cervarix alacsonyabb HPV-16 ¢és
HPV-18 ellenes geometrikus atlag titert mutatott, mint amikor csak Cervarix-ot kapott az oltott.
Ennek a megfigyelésnek a klinikai jelentdsége nem ismert.

Amennyiben a Cervarix-ot mas oltassal egyidében akarjadk beadni, az oltdsokat mindig eltérd oltési
helyre szabad csak beadni.

Hormonalis fogamzasgatlokkal torténd alkalmazas

A klinikai hatasossagi vizsgalatokban a Cervarix-ot kapo ndk megkozelitdleg 60%-a alkalmazott
hormonalis fogamzasgatlot. Nincs bizonyiték arra, hogy a hormonalis fogamzasgatlok alkalmazésa
befolyasolna a Cervarix hatékonysagat.

Szisztemasan hato immunszuppressziv szerekkel torténo alkalmazas

Mas véddoltasokhoz hasonldan szamitani lehet arra, hogy immunszuppressziv kezelés alatt allo
betegekben esetleg nem alakul ki megfeleld immunvalasz.

4.6. Terhesség és szoptatas

A védodoltassal nem végeztek specifikus vizsgalatokat terhes ndk bevondsaval. Az engedélyezés
eldtti klinikai fejlesztési program soran 6sszesen 1737 terhességet jelentettek, beleértve azt a 870
nét is, akik Cervarix oltasokat kaptak. Altaldnossagban elmondhato, hogy azon terhesek aranya,
akiknél a terhesség specifikus kimenetelét tapasztaltak (pl. egészséges ujsziilott, rendellenes
ujsziilott beleértve a velesziiletett fejlodési rendellenességeket, korasziilést, spontan abortuszt)
hasonl6 volt a kezelési csoportokban.

Az allatkisérletek nem jeleztek a fertilitasra, a terhességre, az embrionalis/foetalis fejlodésre, a
szlilésre vagy a posztnatalis fejlddésre gyakorolt, kozvetlen vagy kozvetett karositd hatdsokat (lasd
5.3 pont)

Nem 4ll rendelkezésre elegendd adat a Cervarix terhesség idején torténd ajanlasarol.

A védodoltas beadasat ennek megfelelen a terhesség lezajlasa utani idore kell halasztani.
Klinikai vizsgalatokban nem tanulményoztak a szoptatods anyaknak adott Cervarix hatésat a
szoptatott csecsemokre.

Szoptatas idején a Cervarix csak akkor alkalmazando, ha a lehetséges elonyok meghaladjak a
potencialis kockazatokat.

4.7. A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek
uzemeltetéséhez szitkséges képességekre

A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek lizemeltetéséhez sziikséges képességeket
befolyasold hatdsait nem vizsgaltak.

4.8. Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

Klinikai vizsgalatokba 10 és 72 év kozotti lanyokat és ndket vontak be (79,2%-uk kora 10 és 25 év
volt a vizsgalatba vald belépéskor), ezek koziil 16142 személy részesiilt Cervarix oltasban, mig
13811 személy kontroll anyagot kapott. Ezen egyéneknél a vizsgalat teljes id6tartama alatt kdvették
a stlyos nemkivanatos események eldfordulasat Az oltottak egy elére meghatarozott alcsoportjanal
(Cervarix = 8130 vs kontroll = 5786) a nemkivanatos eseményeket minden injekcid beadasat
kovetden 30 napig kovették.



A vakcina beadésat kdvetden észlelt leggyakoribb mellékhatas az oltas helyén fellépd fajdalom volt,
ami az Osszes adag 78%-anak beadasa utan fordult eld. Ezen reakcidk tobbsége enyhe vagy kozepes
sulyossagt volt és nem volt tartosak.

Gyakorisag szerint osztalyoztak azokat a nemkivanatos hatdsokat, amelyeknél felmeriilt annak a
lehetdsége, hogy kapcsolatban allhatnak a véddoltassal.

Az el6éfordulasi gyakorisdgok: Nagyon gyakori (>1/10) Gyakori (>1/100 - <1/10) Nem gyakori
(=1/1000 - <1/100)

Idegrendszeri betegségek és tlinetek:

Nagyon gyakori: fejfajas

Nem gyakori: szédiilés

Emésztérendszeri betegségek és tiinetek:

Gyakori: emésztérendszeri tiinetek, igy hanyinger, hanyas, hasmenés és hasi fajdalom

A bor és a bdralatti szovet betegségei és tiinetei

Gyakori: viszketés/pruritus, borkiiités, urticaria

Az izomrendszer és a kdtdszovet betegségei és tiinetei

Nagyon gyakori: izomfajdalom

Gyakori: iziileti fajdalom

Fert6z0 betegségek és parazitafertézések:

Nem gyakori: felsd léguti fertézések

r

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépd reakcidk

Nagyon gyakori: az injekcid beadasanak helyén fellépd reakciok, igy fajdalom, bérpir, duzzanat,
faradékonysag

Gyakori: 14z (>38 °C)

Nem gyakori: az injekcid beadasanak helyén fellépd egyéb reakciok, pl. induratio, helyi
paraesthesia

Hasonlo biztonsagossagi profilt figyeltek meg azoknal az egyéneknél, akiknek kordbban vagy a
vizsgélat idején HPV fertézésiik volt, 6sszehasonlitva az onkogén HPV DNS negativ vagy HPV-16
¢s HPV-18 antitestre szeronegativ egyénekkel.

4.9. Tuladagolas

Tuladagolasrol nem szamoltak be.

5.1. Farmakodinamias tulajdonsagok

Hatasmechanizmus

A Cervarix egy nem fertdzd, rekombinans vakcina, amelyet az onkogén HPV-16 és HPV-18 tipusok
jellemzd L1 kapszid-proteinjeibdl 4llo, nagymértékben tisztitott virusszerli részecskékbdl (VLP)
allitanak eld. Mivel a VLP-k nem tartalmaznak viralis DNS-t, nem képesek megfertézni a sejteket,
szaporodni vagy betegséget okozni. Allatkisérletekben kimutattak, hogy az L1 VLP vakcindk
elsdsorban egy humoralis immunvalasz kialakuldsa révén fejtik ki hatasukat.

A HPV-16 és a HPV-18 felel6s a vilag valamennyi részén kialakulé méhnyakrak kb. 70%-4ért.
Klinikai vizsgalatok

A Cervarix hatékonysagat két kontrollos, kettds-vak, randomizalt fazis II és fazis III klinikai
vizsgalatban értékelték, amelyekbe Osszesen 19.778, 15 és 25 év kozotti életkorti ndt vontak be.
Egy fazis Il vizsgalatba (Study No 001/007) kizarolag olyan néket vontak be,

- akiknél az onkogén HPV DNS 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 és 68 tipusokra
vonatkoz6 tesztek negativak voltak,

- akik HPV-16 és -18-ra nézve szeronegativak voltak,

- akik citologiai lelete normalis volt.



Az elsddleges hatékonysagi végpont a HPV-16 és/vagy HPV-18 fertdzés incidenciaja volt. A 12
honapig tartd perzisztens fertézést hatékonysagi pot-végpontként értékelték.

A fazis III vizsgalatba (008 jelzésti vizsgalat) a néket a HPV-fertézés jelenlétére vonatkozo eldzetes
szlirés nélkiil, azaz a kiindulasi citologiai €¢s HPV szerologiai vizsgalat, valamint a DNS statusz
eredményérevalo tekintet nélkiil vontak be.

Az elsddleges hatékonysagi végpont a HPV-16 és/vagy HPV-18 fliggd CIN2+ képezte. A
masodlagos végpontok kdz¢ tartozott a 12 honapja perzisztald fert6zés.

A 2. ¢s 3. stadiumu cervicalis intraepithelidlis neoplasia (CIN) jelenlétét a klinikai vizsgalatok sordn
a méhnyakrak jeleként értékelték.

A 4.1. pontban szerepld "premalignus cervicalis 1€z10k" kifejezés a nagyfoku cervicalis
intraepithelialis neoplasia (CIN 2/ 3) felel meg.

HPV-16/18 fertéz¢és elleni profilaktikus hatékonysag egy onkogén HPV tipusoknak kordbban ki
nem tett populdcidban

A 001 jelzésti vizsgalatban a ndket (N=1113) véddoltasban részesitették, majd a hatasossagot
legfeljebb 27 honapon keresztiil értékelték. A 001 jelzésti vizsgalatban vakcinalt nék egy
alcsoportjat (N=776) a 007 jelzést vizsgalatban az els6 vakcina-adagtol szamitott 6,4 éven at
(koriilbeliil 77 honap) kovették (az atlagos kovetési id6 5 év volt). A 001 jelzésii vizsgalatban 6t
esetben észleltek 12 honapja fenndllo HPV-16/18 fert6zést a kontroll-csoportban (ebbdl 4 HPV-16;
1 pedig HPV-18 volt), és egy HPV-16 esetet a vakcindlt csoportban. A 007 jelzésii vizsgalatban a
Cervarix hatékonysaga 100%-os volt (95% CI: 80,5; 100)a 12 honapon at fennall6 HPV-16/18
fert6zéssel szemben. Tizenhat esetben észleltek perzisztalo HPV-16 infekciot, 6t esetben pedig
perzisztald6 HPV-18 infekciot - mindegyik eset a kontroll-csoportban fordult elo.

Profilaktikus hatékonysdg HPV-16 és/vagy HPV-18 fert6zésnek ki nem tett ndknél

A 008 jelzésii vizsgalatban az elsddleges hatasossagi analizist a teljes vakcinalt kohorszban
elvégezték (TVC-1). Ez a csoport kizardlag olyan nékbdl allt, akik HPV DNS negativak illetve
szeronegativak voltak a relevans HPV tipusok (HPV-16 ¢és -18) vonatkozasaban a vizsgélatba valo
bevalasztaskor, és legalabb egy adag Cervarix-ot vagy kontroll oltdéanyagot kaptak. Kizartak a

crer

vizsgalat eredménye (0,5%).

Osszesen a ndk 74,0%-a nem volt korabban sem HPV-16, sem HPV-18 expozicionak kitéve a
vizsgalatba valo belépéskor.

Az alabbi tablazat foglalja 6ssze a Cervarix hatékonysagat a HPV-16 és/vagy HPV-18 tipussal
Osszefliggd CIN2+ prevencidjaban, amelyet a vakcina vagy a kontroll oltdanyag utols6 adagjanak
beadasat kovetden legfeljebb 15 honapig vizsgaltak, valamint a 12 hdnapja perzisztald ferézések
aranyat a TVC-1 kohorszban:

A HPV-16-ra nézve valamennyi végpont elérte a statisztikai szignifikanciat. A HPV-18
vonatkozasdban az oltott és a kontroll-csoportok kdzott nem volt statisztikailag szignifikans
kiilonbség a CIN2+ €s a 12 honapja perzisztalo infekcid vonatkozasaban (TVC-1 kohorsz).
Azonban egy elére meghatarozott analizis (TVC-2) soran, - amely csak abban kiilonbozott a TVC-1
analizistol, hogy kizarta a vizsgalatba vald belépéskor koros citologiai lelettel rendelkezd ndket -, a
12 honapja perzisztalo infekeid végpont a HPV-18-ra nézve a vakcina 89,9%-o0s (97,9% CI: 11,3;
99,9) hatékonysagaval érte el a statisztikai szignifikanciat. Egy eset fordult eld az oltott csoportban,
mig 10 esetet észleltek a kontroll-csoportban.

Szamos CIN2+ 1€z16bdl tobb onkogén tipus volt kimutathatd (beleértve a HPV vakcinaban 1€voktol
eltérd tipusokat is). Egy tovabbi analizis soran a vakcina hatékonysagat értékelték olyan 1ézidkkal
szemben, amelyek valoszinlileg ok-okozati 6sszefiiggésben vannak a HPV-16 és/vagy HPV-18
fert6zéssel. Ez a post-hoc analizis (klinikai eset besorolés) oki dsszefiiggést allapitott meg a HPV
tipusa és a 1¢ézi6 kozott arra alapozva, hogy az adott HPV tipus mar a 1¢zi6 kialakulasa eldtt vett
citologiai mintaban jelen volt. Ezen eset besorolasi elv alapjan az analizisbdl kizartak 3 CIN2+
esetet (2-t az oltott és 1-t a kontroll-csoportbdl), amelyeknél nem volt kimutathat6 oki 6sszefliggés a
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vizsgalat sordn szerzett HPV-16 és/vagy HPV-18 infekcioval. Ezen analizis alapjan egyetlen egy
eset sem volt az oltott csoportban, €s 20 eset fordult el6 a kontroll-csoportban (hatékonysag: 100%;
97,9% CI: 74,2; 100).

Profilaktikus hatas nékben fennall6 vagy korabbi fertzés esetén

Nem volt bizonyiték a védOhatasra azon HPV tipusok okozta betegségekkel szemben, amelyekre
nézve a betegek HPV DNS pozitivitast mutattak a vizsgélatba val6 belépéskor. Ugyanakkor akik a
vakcindban 1év6 egyik HPV tipussal korabban a véddoltas eldtt mar fertézddtek, védelmet élveztek
a masik tipus okozta betegséggel szemben.

A 008 jelzésti vizsgalatba a ndk kozel 26%-anal volt bizonyithato zajlo és/vagy korabbi fertdzés. A
nék husz szdzalékanal korabbi fertdzés jeleit észlelték (azaz HPV-16 és/vagy HPV-18
szeropozitivitast). A vakcinacid idején a ndk hét szazaléka volt fert6zott (azaz HPV-16 és/vagy
HPV-18 DNS pozitiv), akikbdl minddssze 0,5% volt mindkét tipusra DNS pozitiv.

Immunogenitas

A 2 vagy 3 stadiumu CIN elleni, illetve a HPV vakcindban 1év0 tipusokkal megegyez6 virusok
okozta perzisztald infekci6 elleni védettségre utald minimalis antitest szintet nem tudtak kimutatni a
HPV vakcinédkra vonatkozoan.

A HPV-16 és HPV-18 tipusokra adott antitest-valaszt tipus-specifikus ELISA moddszerrel mérték,
mely korrelaciot mutatott a pseudovirion-alapt neutralizacios tesztek eredményeivel.

A Cervarix harom adagja altal indukalt immunogenitast 5303, 10 és 55 év kozotti ndben értékelték.
A klinikai vizsgalatokban a kiindulaskor szeronegativ alanyok 99,9%-anal figyeltek meg
szerokonverziot mind a HPV-16 és a HPV-18 tekintetében a harmadik vakcina adag utdn egy
honappal. A vakcina altal indukalt IgG geometriai atlagtitere (GMT) jelentésen meghaladta az azon
nékben mért ellenanyagszinteket, akiknek korabban HPV fert6zésiik volt, de megsziint (természetes
fertézés utani allapot). A kiindulaskor szeropozitiv és szeronegativ alanyoknal egyarant hasonld
mértékil ellenanyagszintek képzddtek a vakcinacio utan.

A 001/007 jelzésti vizsgalatban (- a vakcinaci6 idején 15 és 25 év kozotti ndkben -) a HPV-16 és
HPV-18 elleni immunvalaszt az els vakcina adag beadasa utan legfeljebb 76 honapig értékelték.
A vakcina altal indukalt [gG geometriai atlagtitere (GMT) mind a HPV-16, mind a HPV-18
tekintetében a 7. honapban érte el a csucsértéket, majd csokkenést kovetden a 18. honaptdl a
kovetési idoszak végeéig (76. honap) allandosult (platd szakasz). A kovetési idészak végén a GMT
értéke mind a HPV-16, mind a HPV-18 tekintetében legalabb 11-szer magasabb volt, mint az azon
nékben mért titerek, akiknek kordbban spontan gydgyuldo HPV fertdzésiik volt, és a nék tobb mint
98%-a még mindig szeropozitiv volt mindkét antigénre. A 008 jelzésii vizsgalatban az
immunogenitas a 7. hdnapban hasonlo6 volt, mint a 001 jelzésti vizsgéalatban megfigyelt
immunvalasz.

Egy masik (014 jelzésii), 15 - 55 éves nok bevonasaval végzett klinikai vizsgdlatban minden nénél
szerokonverziot tudtak kimutatni a HPV-16 és HPV-18 vonatkozéséban a harmadik vakcinaadagot
kovetden (a 7. honapban). A GMT értékek azonban alacsonyabbak voltak a 25 év feletti ndkben.
Mindazonaltal a szeropozitivas az 6sszes alanyban fennmaradt a kovetési periddus végéig
(maximalisan 18. honapig) mindkét HPV tipus tekintetében, és az ellenanyagszintek legalabb 1
nagysagrenddel nagyobb tartomanyban maradtak, mint a természetes fertézésen atesettekben mért
titerek.

A Cervarix fiatal felnétt n6kon tapasztalt hatékonysagdnak vonatkoztatasa serdiil6koruakra

Két klinikai vizsgalatba 10 - 14 éves leanygyermekeket €s serdiiloket vontak be. A harmadik
vakcina adag utan (a 7. honapban) minden alanynal szerokonverziot figyeltek meg a HPV-16 és a
HPV-18 tekintetében. A GMT értékek legalabb kétszer magasabbak voltak, mint a 15 - 25 éves
nékben mértek. Ezek az immunogenitasi adatok arra engednek kovetkeztetni, hogy a Cervarix
hatékony a 10 - 14 éves korcsoportban is.

5.2. Farmakokinetikai tulajdonsagok



Véddoltasok esetében nem sziikséges a farmakokinetikai tulajdonsagok értékelése.

5.3. A preklinikai biztonsagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos - farmakologiai biztonsdgossagi, akut és ismételt dozis-toxicitasi, a lokalis
tolerancidra vonatkozo, fertilitasi, embryo-foetalis és posztnatalis (a szoptatads végéig terjedd
iddszakra vonatkozd) - toxicitasi vizsgalatokbodl szarmazo6 nem klinikai jellegli adatok azt igazoltak,
hogy a készitmény nem jelent kiilonleges veszélyt emberre.

A szerologiai adatok arra utalnak, hogy patkanyokban a laktacios periddusban az anti-HPV-16 és
anti-HPV-18 antitestek bejutnak az anyatejbe. Nem ismert azonban, hogy az emberi anyatejbe is
kivalasztodnak-e a vakcina altal indukalt antitestek.

6. Gyogyszerészeti jellemzok

6.1. Segédanyagok felsorolasa

Néatrium-klorid (NaCl)

Natrium-dihidrogén-foszfat-dihidrat (NaH2PO4.2 H20)

Injekcidhoz vald viz

Az adjuvansok felsorolasat lasd a 2. pontban.

6.2. Inkompatibilitasok Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gyogyszer nem keverhetd mas
gyogyszerekkel.

6.3. Felhasznalhatosagi idétartam 4 év.

A Cervarix-ot a hiitészekrénybdl torténd kivételt kovetden a lehetd legrovidebb idon beliil be kell
adni. A stabilitasi vizsgalatok adatai szerint azonban a Cervarix egyadagos tartalyban stabil marad
és a hiitészekrényen kiviil 8 °C és 25 °C kozotti hdmérsékleten tarolva 3 napig vagy 25 °C és 37 °C
kozotti hdmérsékleten tarolva 1 napig beadhato.

6.4. Kiilonleges tarolasi eléirasok Hiitdszekrényben tarolandé (2 °C - 8 °C). Nem fagyaszthato.
Az eredeti csomagoléasban, fénytdl védve tarolando.

6.5. Csomagolas tipusa és Kiszerelése 0,5 ml szuszpenzio6 egy eldretoltott fecskenddben (I-es
tipusu liveg) dugattytval (butil gumi), tiivel vagy tii nélkiil 1x és 10x csomagoldsban.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

6.6. A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A fecskendo taroldsa soran esetenként finom fehér iiledék és attetszod, szintelen feliiluszé figyelhetd
meg. Ez nem jelenti azt, hogy a vakcina nem megfeleld.

Beadas el6tt a fecskendd tartalmat alaposan fel kell razni, a szuszpenziot szabad szemmel meg kell
vizsgalni, hogy nem lathatok-e a készitményben idegen részecskék/rendellenes fizikai elvaltozasok.
Ha barmelyik el6fordul, a vakcina nem hasznalhat6 fel. Beadas eldtt a vakcinat alaposan fel kell
razni.

A fel nem hasznalt terméket €s a hulladékot a helyi eldirasoknak megfelelden kell megsemmisiteni.

Betegtajékoztato

1. MILYEN TiPUSU GYOGYSZER A CERVARIX ES MILYEN BETEGSEGEK ESETEN
ALKALMAZHATO?

A Cervarix egy véddoltas, amely a n6knek védelmet nyijt a human papillomavirus (HPV) 16-0s és
18-as tipusai altal okozott megbetegedésekkel szemben.

Ezen megbetegedések koz¢ tartozik:

- a méhnyakrak (a méhnyak, tehat a méh als6 részének rakja),

- rakmegel6z0 méhnyak-elvaltozasok (a méhnyak sejtjeinek olyan elvaltozasai, amelyeknél fennall



a rakos atalakulas kockazata).

A Cervarix nem véd a humén papillomavirus minden tipusa ellen. A HPV-16 és -18 felelds az
0sszes méhnyakrak megkdzelitéleg 70%-aért.

Amikor néket oltanak Cervarix-szal, az immunrendszer (a szervezet természetes védekezési
rendszere) ellenanyagot termel a HPV-16 és -18 tipusaval szemben. A klinikai vizsgalatokban azt
talaltdk, hogy a Cervarix a 15-25 éves néknél védelmet nytjt a HPV-16 és -18 altal okozott
betegségekkel szemben. A Cervarix 10-14 éves lanyokban is serkenti az ellenanyagok termelddését.
A Cervarix vakcina nem fert6z6, igy nem okozhat HPV-fertzéshez tarsulo betegségeket.

A Cervarix-szal nem kezelhetdek a vakcinacio idején mar fennallo HPV-fertézéshez tarsulo
betegségek.

A Cervarix-ot mindig a hivatalos ajanlasokkal dsszhangban kell alkalmazni.

2. TUDNIVALOK A CERVARIX ALKALMAZASA ELOTT

A Cervarix nem adhatd, ha

az oltando6 személy:

- allergias (tulérzékeny) a Cervarix hatéanyagaira vagy barmely egyéb Osszetevdjére. A Cervarix
hatoanyagainak és segédanyagainak felsorolasa a tdjékoztatd végén talalhatéd (lasd a 6. pontot).

Az allergids reakciok kozott el6fordulhat viszketd borkiiités, szapora 1élegzetvétel és az arc vagy a
nyelv duzzanata.

- magas lazzal jar6 sulyos fertézésben szenved. Ilyen esetben az oltast sziikséges lehet a gyogyulas
utanra halasztani. Egy enyhe fert6zés, pl. egy megtazas nem okoz gondot, de kozolje
kezel6orvosaval.

A Cervarix fokozott elovigyazatossaggal adhato

Ko6z6lje az orvossal, ha az oltand6 személynek:

- vérzési rendellenességei vannak, vagy konnyen alakulnak ki borvérzései, véralafutasai.

- barmely olyan betegsége van, amely az immunrendszert legyengiti, mint pl. a HIV-fert6zés

Mint minden véddoltas, a Cervarix sem nyujt biztosan teljes korti védelmet minden oltottnak.

A Cervarix nem nyujt védelmet azok szdmara, akik HPV-16 vagy -18 fert6zés okozta betegségben
szenvednek, vagy a vakcinacié idépontjdban mar HPV-16 vagy -18 human papillomavirussal
fertdzottek.

Bar a védodoltas védelmet nyajthat a méhnyakrak ellen, nem helyettesiti a rendszeres
méhnyaksziirést. Tovabbra is kdvesse orvosa tanacsait a méhnyak-kenettel / Papanicolaou-
vizsgalattal (a méhnyak- hamsejtjeinek a HPV-fert6zés altal okozott elvaltozasok sztirdvizsgalata),
valamint a megeldzést és a védelmet szolgélo intézkedésekkel kapcsolatban.

Mivel a Cervarix nem véd a Human papillomavirus 0sszes tipusaval szemben, a HPV és a szexualis
uton terjedd betegségek kivédésére iranyuld ovintézkedéseket tovabbra is folytatni kell.

A Cervarix nem nyujt védelmet egyéb, nem a human papillomavirus altal okozott betegségekkel
szemben.

A védettség id6tartama jelenleg nem ismert. Klinikai vizsgéalatokban 15-25 éves ndknél az els6 adag
beadasatol szamitva maximum 6,4 évig fennallo tartds védelmet figyeltek meg. Az emlékeztetd
oltas(ok) sziikségességét még nem vizsgaltak.

Mas gyogyszerek alkalmazasa

A Cervarix-ot ugyanazon alkalommal be lehet adni egy kombinalt emlékeztetd oltassal egyiitt,
amely diftériat (d), tetanuszt (T) és pertussziszt (acellularis) (pa) tartalmaz, inaktivalt
poliomielitisszel (IPV) egyiitt vagy anélkiil, (dTpa, dTpa-IPV vakcindk), de mas oltasi helyre (a test
mas részébe, pl. a masik karba).

A Cervarix hatasa elmaradhat az optimalistol, ha az immunrendszert gyengité gyogyszerek
alkalmazésa idején kertiil beadasra.

A klinikai vizsgalatokban a fogamzasgatlo tablettdk nem csokkentették a Cervarix altal kivaltott
védelmet.

Feltétleniil tdjékoztassa orvosat az oltand6 személy jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb
gyogyszereirdl, beleértve a vény nélkiil kaphato készitményeket vagy a kozelmultban kapott egyéb
oltast is.



Terhesség és szoptatas

Nincsen elegend6 adat a Cervarix terhesség alatti alkalmazéasaval kapcsolatban. Ha az oltas idején
teherbe esne, kérje az orvosa tanacsat. A vakcinaciot javasolt a terhesség utani idészakra halasztani.
Szoptatassal kapcsolatos tandcsokért forduljon az orvosahoz, mielétt beadnak Onnek a Cervarix-ot.
A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek iizemeltetéséhez sziikséges képességekre
Nincsenek informaciok a Cervarix 4ltal a gépjarmiivezetéshez vagy a gépek lizemeltetéséhez
sziikséges képességekre gyakorolt hatasokrol.

3. HOGYAN ADJAK BE A CERVARIX-OT

Kezeldorvosa vagy a ndvér a Cervarix-ot injekcioban a felkarja izomzataba fogja beadni.

A Cervarix néknek 10 éves kortdl javallt. Az orvosa vagy a névér dsszesen harom oltast ad be az
alabbi idépontokban:

Els6 oltas: tetszOlegesen kivalasztott iddpontban Mésodik oltas: 1 honappal az elsd oltas utan
Harmadik oltas: 6 honappal az elsd oltas utan

Sziikség esetén az oltasi sorozat idézitése ennél rugalmasabb is lehet. Forduljon az orvosdhoz
részletes informaciokért.

Amennyiben az els6 oltas Cervarix-szal tortént, célszerl a teljes 3 adagos oltasi sorozatot Cervarix-
szal (nem masik HPV ellenes vakcinaval) végezni.

Az oltast soha nem szabad vénaba adni.

Amennyiben elfelejtett visszamenni a Cervarix beadatasara:

Fontos, hogy kdvesse az orvos vagy apolond kontrollvizsgélatokra vonatkozo utasitdsait.
Amennyiben a tervezett idépontban elfelejt visszamenni az orvosahoz, forduljon az orvoshoz
tanacsért.

Amennyiben nem kapja meg a teljes, harom oltasbol 4ll6 oltasi sorozatot, nem biztos, hogy kialakul
a vakcindciora adott legjobb immunvalasz és védettség.

4. LEHETSEGES MELLEKHATASOK

Mint minden gyogyszer, igy a Cervarix is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

A Cervarix-szal végzett klinikai vizsgalatok soran észlelt mellékhatasok:

- Nagyon gyakori (10 oltasbdl tobb mint 1 esetben):

- fijdalom vagy kellemetlen érzés az oltas helyén

- borpir vagy duzzanat az oltas helyén

- fejtajas

- izomféjdalom, az izmok érzékenysége vagy gyengesége (melyeket nem testmozgas okoz)

- faradékonysag

- Gyakori (10 oltasbol kevesebb mint 1 esetben, de gyakrabban mint 100 oltasbol 1 esetben)

- emésztérendszeri tlinetek, pl. émelygés, hdnyas, hasmenés és hasfajas

- viszketés, vOros borkiiités, csalankiiités (urtikaria)

- iziileti fajdalom

- 14z (=38 °C)

- Nem gyakori (100 oltasbol kevesebb mint 1 esetben, de gyakrabban mint 1000 oltasbol 1 esetben):
- felsd 1éguti fert6zés (orr-, torok- vagy légesodfertdzes)

- szédiilés

- az injekcio helyén fellépd egyéb reakciok, mint pl. kemény duzzanat, bizsergés vagy zsibbadas.
Ha barmely mellékhatas sulyossa valik, vagy ha a tajékoztatoban felsorolt mellékhatasokon kiviil
egyeb tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészét.

5. HOGYAN KELL A CERVARIX-OT TAROLNI?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon feltiintetett lejarati id0 utan ne alkalmazza a Cervarix-ot. A lejarati id6 a megadott hénap
utolsé napjara vonatkozik.

Hiitészekrényben tarolando (2 °C - 8 °C). Nem fagyaszthato.

Az eredeti csomagolasban, fénytdl védve tarolando.

A gyogyszereket nem szabad a szennyvizzel vagy a héaztartasi hulladékkal egyiitt megsemmisiteni.



Kérdezze meg gyogyszerészét, hogy sziikségtelenné valt gydgyszereit miként semmisitse meg.
Ezek az intézkedések elosegitik a kornyezet vedelmet.

6. TOVABBI INFORMACIOK

Mit tartalmaz a Cervarix

- Hatéanyagok:

Humén papillomavirus' 16-os tipus L1 protein>>* 20 mikrogramm

Humén papillomavirus' 18-as tipus L1 protein®>* 20 mikrogramm

"Human papillomavirus=HPV

2AS04 adjuvans tartalmaz:

3-0-dezacil-4'-monofoszforil lipid A (MPL)? 50 mikrogramm

3hidratalt aluminium-hidroxidhoz (Al(OH),) kotdtt 0,5 milligramm A" 8sszesen

L1 fehérje, nem fert6zo virusszert részecske (VLP) formajaban, melyeket rekombinans DNS
technolégidval éllitanak el egy Baculovirus expresszios rendszer alkalmazasaval, amely
Trichoplusia ni nevii rovarbdl szarmazo Hi-5 Rix4446 sejteket hasznal fel.

- Egyeb 6sszetevk: natrium-klorid (NaCl), natrium-dihidrogén-foszfat-dihidrat (NaH,PO,.2 H,0),
injekcidhoz valo viz.

Milyen a készitmény kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas

Szuszpenzids injekcid eldretdltott fecskendoben

A Cervarix egy zavaros fehér szuszpenzio.

A Cervarix eloretoltott fecskend6ben keriil forgalmazasra, tiivel vagy ti nélkiil, 1x, és10x
kiszerelésben.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.
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