1. A GYOGYSZER NEVE

Priorix-Tetra por és oldészer oldatos injekciohoz eloretoltott fecskendében
kanyar6, mumpsz, rubeola és varicella vakcina (€16 virus)

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Feloldas utan 1 adag (0,5 ml) tartalma:

E16, gyengitett kanyard virus' (Schwarz torzs) legalabb 10*° CCIDs,*
E16, gyengitett mumpsz virus' (RIT 4385 torzs, Jeryl Lynn torzsbél legalabb 10** CCIDs,’
eléallitott)

El6, gyengitett rubeola virus? (Wistar RA 27/3 torzs) legalabb 10*° CCIDs*
El16, gyengitett varicella virus® (OKA torzs) legalabb 10°* PFE*

'csirke embrid sejteken eléallitott

2human diploid (MRC-5) sejteken eldallitott

3 a sejtkultura 50%-at megfert6z6 adag (,,Cell Culture Infective Dose 50%)
* plaque-formalo egység

A vakcina nyomokban neomicint tartalmaz. Lasd 4.3 pont.

Ismert hat4su segédanyag:
A vakcina 14 mg szorbitot tartalmaz. Lasd 4.4 pont.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Por és oldoszer oldatos injekciohoz eldretoltott fecskenddben.

Feloldas el6tt a por fehér vagy halvany rézsaszinii korong, €s az olddszer tiszta és szintelen folyadék.
4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A Priorix-Tetra a kanyard, mumpsz, rubeola és varicella elleni aktiv immunizalasra javallott
gyermekeknek 11 honapos kortol 12 éves korig.

9-10 honapos csecsemdk oltasa kiilonleges koriilmények kdzott megfontolando. Lasd 4.2 pont.
Megjegyzés: A Priorix-Tetra alkalmazasakor a helyi hivatalos ajanlasokat figyelembe kell venni.
4.2  Adagolas és alkalmazas

Adagolas

11 honapos és 12 éves életkor kozotti gyermekek

Csecsemok ¢s gyermekek 11 honapos kortol 12 éves korig két adag (egyenként 0,5 ml) Priorix-Tetra-t
kapnak. A csecsemok és a gyermekek a vonatkozé hivatalos ajanlasoknak* megfeleld korban kell,
hogy megkapjak a Priorix Tetra-t, mely a betegség epidemiologiajatol fliggben valtozo.

Az adagolasi id6koz lehetdleg 6 hét és 3 honap kozott legyen. Amennyiben az elsé adagot 11 honapos

korban adjék be, a masodik adagot 3 honapon beliil kell beadni. Ez az id6tartam semmilyen esetben
nem lehet 4 hétnél kevesebb. Lasd 5.1 pont.
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Alternativ lehetdségként, és a helyi ajanlasok figyelembevételével *:

- egyszeri adag Priorix-Tetra beadhat6 azon gyerekeknek, akik mar kaptak 1 adag masfajta
kanyar6, mumpsz, rubeola (MMR) oltast és/vagy 1 adag masfajta varicella oltast;

- egyszeri adag Priorix-Tetra-val tortént immunizalast kvetéen beadhatd masfajta kanyaro,
mumpsz, rubeola (MMR) és/vagy masfajta varicella vakcina.

*4 vonatkozo hivatalos ajanlasok eltérdek lehetnek az adagolasi idokozok és annak tekintetében, hogy
egy vagy ket adag kanyaro, mumpsz és rubeola tartalmu vagy varicella tartalmu vakcinara van-e
sziikség.

9 — 10 honapos életkor kozotti gyermekek

Abban az esetben, ha a jarvanyligyi helyzet indokolja, hogy 11 honaposnal fiatalabb csecsemdket
oltsanak, az els6 adag Priorix-Tetra beadhat6 9 honapos kortol. A masodik adag Priorix-Tetra-t harom
hénappal az els6 adag beadasat kdvetden kell beadni (1asd 5.1 pont).

Az alkalmazis modja

e ey

fels6 részének anterolateralis teriiletére.
A készitmény beadas eldtti elkészitésének modjat 1asd a 6.6 pontban.
4.3 Ellenjavallatok

Mint minden egyéb vakcina esetében, Ugy a Priorix-Tetra beadasat is el kell halasztani, ha az oltando
sulyos, akut lazas betegségben szenved. Kisebb fert6zés azonban nem jelenti a vakcina beadasanak
ellenjavallatat.

A vakcina hatéanyagaival vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval vagy neomicinnel
szembeni tulérzékenység. A korabban tapasztalt, neomicin kivaltotta contact dermatitis nem
ellenjavallat. A tojasallergiaval kapcsolatban lasd 4.4 pont.

Kanyard, rubeola, mumpsz és/vagy varicella vakcina korabbi beadasat kovetden kialakult
tulérzékenység.

Stulyos humoralis vagy sejtes (elsddleges vagy szerzett) immunhiany, pl. silyos kombinalt
immunhiany, agammaglobulinaemia és AIDS vagy tiinetekkel jaré HIV fert6zés, illetve
¢életkorspecifikus CD4+ T-lymphocyta szazalékos arany 12 honapnal fiatalabb gyermekeknél: CD4+
<25%: 12-35 honapos gyermekek: CD4+ <20%; 36-59 honapos gyermekek: CD4+ < 15% (lasd

4.4 pont).

Terhesség. Ezen feliil a véddoltas beadasat kovetd 1 honapban keriilni kell a teherbeesést (lasd
4.6 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Mint minden injekciés vakcina beadasakor, a megfeleld orvosi kezelés és feliigyelet azonnal
rendelkezésre kell, hogy alljon a vakcina beadasat kovetd, ritkan kialakuld anafilaxias reakcid
kezelésére.

A vakcinat csak akkor lehet beadni, amikor a bor fert6tlenitésére hasznalt alkohol és egyéb
fertOtlenitOszerek mar elparologtak, minthogy ezek a szerek a vakcinaban 1évé attenualt virusokat
inaktivalhatjak.

A vakcina kanyar6 és mumpsz 0sszetevoit csirkeembrid sejtkultaran allitjak eld, ezért nyomokban
tojasfehérjét tartalmazhat. Azon személyeknél, akiknél korabban anafilaxias, anafilaktoid jellegii vagy
mas azonnali reakcid (pl. kiterjedt csalankiiités, szaj- vagy torokduzzanat, nehézlégzés, hipotenzid
vagy sokk) alakult ki tojasfogyasztast kdvetden, fokozott lehet az oltast kovetd azonnali
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talérzékenységi reakcid kockazata, habar ezek a reakcidok nagyon ritkan fordulnak eld. Azon egyének,
akiknél anafilaxids reakcio fordult el tojasfogyasztast kovetden, kiilonleges elovigyazatossaggal
olthatok, felkésziilve az anafilaxia megfeleld kezelésére, amennyiben ilyen jellegli reakcio
eléfordulna.

Azon oltanddoknak, akiknek orokletes fruktdz-intoleranciajuk van, nem adhato be a vakcina.

Szalicilatok szedését keriilni kell a Priorix-Tetra oltast kdvetd 6 héten, mivel Reye-szindromat
észleltek természetes varicella fertozés alatt alkalmazott szalicilat-kezelést kovetOen.

Korlatozott védelem érhetd el kanyard és varicella ellen, amennyiben az immunizaldsra a természetes
betegséggel tortént expoziciot kdvetd legfeljebb 72 6ran beliil kertil sor.

Lazgoresok

A 14z és a lazgoresok fokozott kockazatat figyelték meg a Priorix-Tetra els6 dozisanak beadasat
kovetd 5-12 napban az MMR és a varicella vakcina egyidejti alkalmazasaval 6sszehasonlitva (1asd 4.8
és 5.1 pont).

Ovatossag ajanlott olyan egyének oltasanal, akiknél a személyes, illetve a csaladi kortorténetben
goresok (koztiik 1azgdresok) fordultak eld. Az ilyen egyéneknél mérlegelni kell a kiilon MMR és
varicella vakcinak alkalmazasat els6 dozisként (lasd 4.2 pont). Barmely esetben az oltottakat
megfigyelés alatt kell tartani a 14z vonatkozasaban a kockazatot jelentd id6szakban.

A 14z el6fordulasi gyakorisaga altalaban magas a kanyaro elleni 6sszetevot tartalmazo vakeinak elsd
dozisat kdvetden. A masodik dozis utan nem mutatkozott jele a 14z emelkedett kockazatanak.

Immunokompromittalt betegek

A véddoltas beadasa mérlegelhetd bizonyos immunhianyos betegeknél, akiknél az elényok
meghaladjak a kockazatokat (pl. tiinetmentes HIV fertdzottek, IgG alosztaly hianyallapotok,
velesziiletett neutropenia, kronikus granulomas betegség €s komplementhianyos betegségek).

Azok az immunokompromittalt betegek, akikél nem all fenn ellenjavallat erre a véddoltasra (lasd 4.3),
nem feltétleniil reagalnak olyan jol, mint az immunokompetens személyek, ezért koziililk néhanyan
fertdzott személlyel valo kontaktus esetén elkaphatjdk a kanyardt, a mumpszot, a rubeolat vagy a
baranyhiml6t a megfelel6 vakcinacid ellenére is. Ezeket a betegeket gondos, rendszeres ellen6rzés
alatt kell tartani a kanyaro, a parotitis, a rubeola, illetve a baranyhimlg jeleire.

Transzmisszio

A kanyar6, mumpsz €s rubeola virusok transzmisszidjat oltottakrol fogékony kontakt személyekre
soha nem igazoltak, habar ismert a rubeola virus tiriilése a felsé 1égutakon keresztiil a vakcina beadasat
kovetd 7-28 napban, a 11. nap kdriili maximummal. Kimutattdk, hogy az Oka vakcina virus
transzmisszidja nagyon alacsony aranyban fordul el kiiitéses beoltottak szeronegativ kontaktjai
korében. Nem zarhato ki az Oka vakcina virus transzmisszioja szeronegativ kontaktokra olyan
beoltottakbol, akiknél nem alakulnak ki bérkititések.

A beoltottaknak, még azoknak is, akiken nem alakulnak ki kiiitések, amennyiben lehetséges, az oltas
beaddsat kdvetd 6 héten at keriilniiik kell a varicellara fogékony, nagy kockazati személyekkel valo
szoros kontaktust. Ha a varicella irant fogékony, nagy kockéazatia személyekkel val6 kontaktus
elkeriilhetetlen, mérlegelni kell a varicella vakcina virus transzmissziojabol szarmazo potencialis
kockazatot a vad tipusu varicella virusfertéz€s és transzmisszioé kockazataval szemben.

A varicella irdnt fogékony, nagy kockazatli személyek kozé az alabbiak tartoznak:

. immunokompromittalt személyek (lasd 4.3 és 4.4 pont)

. a kortorténetben dokumentalt varicella (baranyhiml6) vagy korabbi fert6zés tényét igazold
laboratoriumi eredmény nélkiili terhes nék

. olyan 1jsziildttek, akik édesanyjanal nincs a kortdrténetben dokumentalt varicella
(baranyhimld), illetve nem rendelkezik korabbi fertézés tényét igazolo laboratoriumi
eredménnyel.

A Priorix-Tetrat semmilyen kortilmények kdzt nem szabad beadni intravasalisan vagy intradermalisan!



Thrombocytopenia

Azoknal, akiknél az els6 oltas utdn trombocytopenia jelentkezett a tovabbi él6 mumpsz, kanyaro,
rubeola oltast kdvetden esetszerlien a thrompocytopenia roszzabbodasa vagy kiujulasa fordult el6. Az
ilyen esetekben a Priorix-Tetra-val torténé immunizalast az elény-kockazat gondos mérlegelésével
kell végezni.

A tliszarasra adott pszichés valaszként ajulas fordulhat el6 barmilyen oltas utan vagy akar oltas elott
is, kiilonosen serdiiloknél. Az eszmélet visszanyerése alatt ezt tobb neurologiai tlinet is kisérheti, mint
példaul atmeneti latdszavar, paraesthesia és tonusos-clonusos végtagmozgasok. Fontos, hogy az
ajulaskor esetlegesen el6fordulo sériilés elkeriilése érdekében a beavatkozasok megfeleld helyen
torténjenek.

Hasonlbéan mas vakcinakhoz, eléfordulhat, hogy nem alakul ki a védettséget biztositd immunvalasz
minden oltottnal. Mint mas varicella vakcinak esetében, bardnyhiml6 megbetegedéseket észleltek
eldzetesen Priorix-Tetra-val oltott személyeknél is. Ezek az attoréses esetek rendszerint enyhék,
kevesebb laesioval és alacsonyabb lazzal jarnak, mint a nem immunizalt személyek megbetegedései.

Nagyon kevés jelentés 1étezik Oka varicella torzseket tartalmazo vakcinaval végzett immunizalast
kovetd disszeminalt, belsd szervi érintettséggel jard varicella esetekrol, foként immunokompromittalt
személyeknél. Szerologiai vizsgélatokkal vald interferencia (lasd 4.5 pont).

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A klinikai vizsgalatok azt mutattak, hogy a Priorix-Tetra vakcina egyidében adhato a kovetkezd
monovalens vagy kombinalt vakcindkkal [beleértve a hexavalens vakcinakat (DTPa-HBV-IPV/Hib)]:
diphtheria-tetanus-acellularis pertussis vakcina (DTPa), b-tipustt Haemophilus influenzae vakcina
(Hib), inaktivalt polio vakcina (IPV), hepatitis B vakcina (HBV), B szerocsoporti meningococcus
vakcina (MenB), C szerocsoporti meningococcus konjugalt vakcina (MenC), A-, C-, W135-ésY
konjugalt vakcina (MenACWY) és 10-valens pneumococcus konjugalt vakcina.

A Bexsero és a Priorix-Tetra egylittes adasakor megno6tt a kockazata a 14z elé6fordulasanak, az injekciod
beadési helyén fellépo fajdalom, az étkezési szokasokban bekdvetkezd valtozas és az ingerlékenység
fellépésének, ezért, amikor lehetséges, megfontolandd kiilon oltas beadasa.

Jelenleg kevés adat all rendelkezésre a Priorix-Tetra mas vakcinakkal egylittesen torténd
alkalmazasardl.

Ha a Priorix-Tetra-t egyidében kell alkalmazni mas injekcidoban beadand6 vakcinaval, a vakcindkat
mindig kiilon injekcids helyekre kell beadni.

Szerologiai vizsgalatok

Amennyiben tuberkulin vizsgalatot kell végezni, akkor azt a vakcina beadasa elott, vagy azzal
egyiddoben kell elvégezni, minthogy ismert, hogy a kombinalt kanyard, mumpsz és rubeola vakcina a
tuberkulin borreakcié atmeneti csdkkenését idézhetik eld. Ez az anergianak nevezett allapot 6 hétig
tarthat, ezért a tuberkulin vizsgélatot ezen id6szakban nem szabad elvégezni, igy a téves negativ
eredmény elkeriilhetd.

Azon személyek vakcinaciojat, akik gammaglobulin készitményt kaptak vagy vértranszfiizidban
részesiiltek, legalabb harom honappal el kell halasztani, ugyanis a passzivan a szervezetbe juttatott

ellenanyagok a vakcinéacio eredménytelenségét okozhatjak.

Az oltottaknak minden Priorix-Tetra oltast kovetd 6 héten keresztiil keriilnie kell a szalicilatok
szedését (lasd 4.4 pont).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Termékenység
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A Priorix-Tetra vakcinat nem értékelték fertilitasi vizsgalatokban.

Terhesség
Terhes n6k nem olthatdk be Priorix-Tetra vakcinaval.

Mindazonaltal nem dokumentaltak magzatkarosodast olyan esetekben, amikor kanyard, mumpsz vagy
rubeola Osszetevot tartalmazo vakcinakkal oltottak terhes noket.

A teherbeesést az oltas beaddsat kovetd 1 honapban keriilni kell. A gyermeket vallalni kivano néknek
azt kell tanacsolni, hogy halasszak el a teherbeesést.

Szoptatas
Megfelel6 human adatok nem allnak rendelkezésre a Priorix-Tetra vakcina szoptatas idején torténd

alkalmazasara vonatkozdan.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Nem értelmezhetd.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil ésszefoglaldsa

Az alabb ismertetett biztonsagossagi profil 9-27 hdnapos életkort, tobb mint 4000 oltott gyermek
vizsgalatan alapul, akiknél tobb mint 6700 adag vakcina keriilt beadasra. Az oltast kovetd legfeljebb
42 napos id6szakban dokumentaltdk az eseményeket.

A Priorix-Tetra beadasat koveto leggyakoribb mellékhatés a fajdalom és az injekci6 beadasi helyén
kialakult borpir, valamint a >38°C-os rectalis, illetve >37,5°C-os honalji/szajliregi testhomérséklet
volt.

A mellékhatdsok felsoroldsa

A jelentett mellékhatasok az alabbi gyakorisagi kategoridk szerint keriilnek felsorolasra:
Nagyon gyakori: > 1/10

Gyakori: >1/100 - < 1/10
Nem gyakori: >-1/1000 - < 1/100
Ritka: > 1/10 000 - < 1/1000

Nagyon ritka: <1/10 000
Klinikai vizsgalati adatok
Fert6z6 betegségek és parazitafertézések

Nem gyakori: felsd léguti fert6zések
Ritka: otitis media

Vérképzbszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek
Nem gyakori: lymphadetopathia

Anvyagcsere- és taplalkozasi betegségek és tiinetek
Nem gyakori: anorexia

Pszichiatriai kérképek
Gyakori: irritabilitas
Nem gyakori: sirds, idegesség, almatlansag

Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Ritka: lazgoéres*
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Légzbrendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek
Nem gyakori: rhinitis
Ritka: kohogés, bronchitis

Emésztérendszeri betegségek és tiinetek
Nem gyakori: parotis-duzzanat, hasmenés, hanyas

A bér és a bor alatti szOvet betegségei és tiinetei
Gyakori: borkiiités

r

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépd reakciok

Nagyon gyakori: f4jdalom és borpir a beadds helyén, 14z (végbélben >38°C — <39,5°C;
hénaljban/szajban >37,5°C — <39°C)**

Gyakori: duzzanat a beadas helyén, 1az (végbélben >39,5°C; honaljban/szajban >39,0°C)* *
Nem gyakori: levertség, rossz kozérzet, kimeriiltség.

*Egy retrospektiv adatbadzis analizisben értékelték a lazgores kockdzatat a Priovix-Tetra 9-30
honapos gyermekek oltasdra alkalmazott elsé dozisat kdvetden az MMR, illetve az egyidejiileg, de
kiilon-kiilon beadott MMR és varicella oltassal 6sszehasonlitasban.

A vizsgalatba 82 656 MMRYV, 149 259 MMR és 39 203 kiilon-kiilon alkalmazott MMR és varicella
vakcinaval oltott gyermeket vontak be.

Attol fiiggden, hogy a lazgoresok meghatarozasara milyen eset-definiciot hasznaltak az elsé dozis
beadasat kévetd 5-12 napban, mint f6 kockdzati iddszakban, a lazgorces incidencidja az MMVR
csoportban 10 000 személyre vonatkoztatva 2,18 (95% CI: 1,38, 3,45) vagy 6,19 (95% CI: 4,71;
8,13), mig az illesztett paraméterekkel rendelkezd kontroll kohorszokban ugyancsak 10 000 személyre
vonatkoztatva 0,49 (95% CI: 0,19; 1,25) vagy 2,55 (95% CI: 1,67; 3,89) volt.

Ezek az adatok 5882, illetve 2747 Priorix-Tetra vakcinaval oltott személyenként egy tovabbi lazgorcs
esetre utalnak az MMR, illetve egyidejiileg, de kiilon-kiilon MMR és varicella vakcinaval oltott ,
illesztett paraméterekkel rendelkezé kohorszokkal dsszehasonlitasban (hozzdarendelhetd kockazat: 1,70
(95% CI: -1,86, 3,46) és 3,64 (95% CI: -6,11; 8,30), 10 000 személyenkent, a megadott sorrendben) —
lasd 5.1 pont.

**Az elsé adag kombinalt kanyar6-mumpsz-rubeola-varicella vakcina beadasat kdvetden a 1az
nagyobb gyakorisdggal (kb. 1,5-szer gyakrabban) fordult el6 6sszehasonlitva a kanyar6-mumpsz-
rubeola és a varicella vakcinak kiilonboz6 injekcios teriileteken valo egyidejii adasaval.

Forgalomba hozatalt kévetd adatok

Az alabbi mellékhatasokat észlelték ritkdn a forgalomba hozatalt kovetd mellékhataskdvetés soran.
Mivel ezek Onkéntes jelentések ismeretlen méretli populacidobdl, nem adhato hiteles becslés az
el6fordulasi gyakorisagra vonatkozoan.

Fert6z0 betegségek és parazitafertézések
Meningitis, herpes zoster***, kanyardszeri szindroma, mumpsz-szerti szindroma (benne orchitis,
epididymitis és parotis)

Vérképzoszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek
Thrombocytopenia, thrombocytopenias purpura

Immunrendszeri betegségek és tiinetek
Allergias reakciok (koztiik anafilaxias és anafilaktoid reakciok)

Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Agyvelégyulladas, cerebellitis, cerebrovaszkularis torténések, Guillain-Barré szindréma, myelitis

transversa, periférias neuritis, cerebellitis-szeri tiinetek (benne atmeneti jaraszavarok és atmeneti
ataxia)

2

Erbetegségek és tiinetek
Vasculitis



A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei:
Erythema multiforme, varicellaszer( borkiiités

A csont- és izomrendszer, valamint a kotészovet betegségei és tiinetei
Arthralgia, arthritis

***Ez a vakcinacio utan észlelt gyogyszermellékhatés a vad tipusu varicella-fertézés egyik
kovetkezménye is lehet. A vadvirus fertdzéssel 6sszehasonlitva az oltast kovetden a herpes zoster
eléfordulasanak valoszinlisége nem novekedett.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez fon-
tos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen ki-
sérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hato-
sag részére az V. fliggelékben talalhaté elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Tuladagolasrol nem szamoltak be.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: virus vakcina; ATC koéd: JO7B D54

Hatdsossdg
A GlaxoSmithKline (GSK) monovalens Oka/RIT (Varilrix) ¢€s Priorix-Tetra vakcindjanak

baranyhimlé megel6zésében mutatott hatasossagat egy nagy, randomizalt klinikai vizsgélatban
értékelték, melyben a GSK kombinalt kanyar6-mumpsz-rubeola vakcindja (Priorix) volt az aktiv
kontroll. A klinikai vizsgalatot Eurépaban folytattak le, ahol nem végeznek rutinszertien baranyhiml6
elleni véddoltasokat. A vizsgalatban 12 — 22 honapos életkort gyermekek kaptak vagy két dozis
Priorix-Tetra-t hat hetes id6kozzel (n = 2279), vagy egy dozis Varilrix-et (n = 2263) és az oltas utan
kb. 35 honapig kovették ket (a 10 éves hosszatavu utankovetés folyamatban van). A vakcina
epidemiologiailag vagy PCR-ral (polimeraz lancreakcioval) igazolt, barmely (elore definialt skalan
meghatarozott) stilyossagu baranyhiml6 ellen megfigyelt hatasossaga a Priorix-Tetra két dozisat
kovetden 94,9%-o0s (97,5% CI: 92,4; 96,6%), mig a Varilrix egy dozisat kdvetden 65,4%-o0s (97,5%
CI: 57,2; 72,1%) volt. A vakcina hatasossaga a kézepesen sulyos, illetve sulyos, igazolt baranyhimld
ellen a Priorix-Tetra két dozisat kdvetden 99,5%-o0s (97,5% CI: 97,5; 99,9%), mig a Varilrix egy
dozisat kdvetden 90,7%-o0s (97,5% CI: 85,9; 93,9%) volt.

Egy Finnorszagban végzett vizsgalatban, amelyet célzottan a Varilrix hatasossaganak értékelésére
terveztek, 493, 10 — 30 honapos életkoru gyermeket kovettek egy dozissal torténd vakcinalés utan, kb.
2,5 évig. A védbhatas 100%-os (95% CI: 80; 100%) volt a baranyhimld gyakori vagy stlyos klinikai
eseteivel (= 30 holyag) szemben, és 88%-0s (95% CI: 72; 96%) volt a bardnyhimlé minden
szeroldgiailag igazolt esetével (legalabb 1 hdlyag vagy papula) szemben.

Hatékonysag
A hatékonysagi adatok szerint az egy dozishoz képest két adag varicella-tartalmu vakcina alkalmazasa

utan a védettségi szint magasabb lesz és az attéréses baranyhimlé megbetegedések szama csdkken.

A Priorix-Tetra két dozisanak hatékonysaga baranyhimlo jarvanyok soran németorszagi bolcsédékben,
ahol a gyermekeknek - 11 honapos életkorban - ajanlott a rutinszerti varicella oltas, 91% (95% CI: 65;
98%) volt az dsszes megbetegedés ellen és 94%-0s (95% CI: 54; 99%) a kdzepesen stlyos
megbetegedések ellen.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Az egy adag Varilrix hatékonysaga kiilonboz6 koriilmények kozott vizsgalva (jarvanyok, eset-kontroll
¢s adatbazis vizsgalatok) 20%-92% volt az 6sszes baranyhimlé megbetegedéssel szemben és 86%-
100% a gyakori vagy stlyos megbetegedésekkel szemben.

Immunvdlasz

Szamos klinikai vizsgalatot végeztek a Priorix-Tetra altal kivaltott immunvalasz meghatarozasara.
Anti-kanyaro, anti-mumpsz €s anti-rubeola antitest titerek meghatarozasat a kereskedelmi
forgalomban elérheté enzimhez k6t6d6 immunoszorbens meghatarozassal (ELISA) végezték.
Kiegészitésképpen az anti-mumpsz antitesteket plaque-csokkentd neutralizaciés meghatarozassal
titraltak. Ezen szeroldgiai paraméterek széles korben, mint az immunvéalasz becslésére szolgalo
markerek tekinthetok. Modositott,kereskedelmileg forgalmazott, indirekt immunfluoreszcencia teszttel
(IFA) és kereskedelmileg forgalmazott ELISA-val végzett vizsgalatot alkalmaztak a Priorix-Tetra,
illetve a GSK varicella vakcina altal kivaltott varicella elleni immunvalasz &sszehasonlitasra.

Harom, Eur6paban (Ausztria, Finnorszag, Németorszag, Gordgorszag, Lengyelorszag) végzett klinikai
vizsgalatban kb. 2000, el6zetesen vakcinacioban nem részesiilt, 11 — 23 honapos életkort gyermek
kapott 2 adag Priorix-Tetra véddoltast, 6 hetes adagolasi id6kdzonként. A szerokonverzids ratat (SC),
¢€s az antitest koncentracid/titer geometriai atlagértékeit (,,geometric mean antibody
concentration/titre”, GMC/GMT) az alabbi tablazat foglalja 6ssze.

Antitest
Teszt (hatarérték
— ,cut-off”)

Az 1. adag beadasa utan

A 2. adag beadasa utan

SC GMC/GMT SC GMC/GMT
(95% CI) (95% CI) (95% CI) (95% CI)

Kanyaré
ELISA 96,4% 3184,5 99,1% 4828,6
(150 milli6 NE/ml) (CI: 95,5; 97.2) (CI: 3046,5; 3328,7) | (CI: 98,6;99,5) | (CI: 4644,3; 5020,1)
Mumpsz
ELISA (23 91,3% 976,7 98,8% 15644
NE/ml) (CI: 90,0; 92,5) (CI: 934,8; 1020,5) | (CI: 98,2;99,2) | (CI: 1514,6; 1615,8
Neutralizacio 95,4% 147,0 99,4% 478,4
(1:28) (CI: 94,3; 96,3) (CI: 138,6; 155,8) | (CI: 98.9; 99,7 (CI: 455,1; 503,0)
Rubeola
ELISA (4 NE/ml) 99,7% 62,2 99,9% 119,7

(CI: 99.4; 99.9) (CI: 60,0; 64,5) (CI: 99,6;100) (CI: 116,4; 123,1)
Varicella
IFA (1:4) 97,2% 97,5 99,8% 2587,8

(CI: 96,3;97,9) (CI: 92,2;103,1) (CI: 99,5;100) | (CI: 2454,0;,2728.,9)
ELISA 89,4% 112,0 99,2% 2403,9
(50mIU/ml) (CI: 87,8; 90.,8) (CI: 93,5; 134,0) (CI: 98.,5; 99,6) | (CI: 1962.4;2944,6)

A szerokonverzids rata (SC), és az antitest koncentracid/titer geometriai atlagértékei (,,geometric mean
antibody concentration/titre”, GMC/GMT) hasonldak voltak a Varilrix és Priorix oltés kiilon beadasat

kovetden mértekhez.

A 11 hénapos korban oltott csecseméknél, az elsd oltast kovetden a kanyaro elleni véddtiter aranya
(vagyis > 150 millio NE/ml) 91-92%, amely alacsonyabb, mint az az arany, amelyet az els6 oltdsban
12 hénapos kortol részesiilt oltottaknal mértek.

A masodik adag Priorix-Tetra a szerokonverzios szint ¢s/vagy a kanyard, rubeola és mumpsz
ellenanyagszint emelkedését idézte eld. Ezért, a két oltas kozotti idészakban torténd fertdzés
elkeriilésére célszerii a masodik adagot az els6 adag beadasat kovetden 3 honapon beliil beadni.

Az adatokbdl arra lehet kovetkeztetni, hogy két adag beadasa utan a véddoltas hatékonysaga

fokozddik, a bardnyhimlés attorések szama csokken, az egy adagos sémahoz képest. Ez 6sszefiigg a
varicella elleni ellenanyagok szintjének a masodik vakcina altal kivaltott novekedésével, amely arra
utal, hogy a masodik adag varicella antigén emlékeztetd oltasként viselkedik.
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24 honap és 6 év kozotti gyermekekkel végzett két klinikai vizsgalatban értékelték az MMR vakcina
masodik adagjaként alkalmazott Priorix Tetra-ra adott immunvalaszt. A gyermekeket eldzetesen vagy
MMR vakcinaval, vagy €16, legyengitett varicella virus vakcinaval egyidejlileg alkalmazott MMR
vakcinaval oltottak be. Az eldzetesen MMR oltasban részesiilt gyermekeknél az anti-varicella antitest
szeropozitivitasi rata 98,1%-os (IFA), mig az eldzetesen €16, legyengitett varicella virus vakcinaval
egyidejiileg alkalmazott MMR vakcinaval oltott gyermekeknél 100%-os volt. Az anti-kanyaro,
anti-mumpsz €s anti-rubeola antitest szeropozitivitasi rata mindkét vizsgalatban 100%-os volt.

Immunvdalasz 9-10 honapos gvermekeknél

Egy Azsiaban (Szingaptrban) végzett klinikai vizsgalatba 300 egészséges gyermeket vontak be, akik
az els6 adag beadéasakor 9-10 honaposak voltak. Ezek koziil 153-an 2 adag Priorix-Tetra-t kaptak, a
két oltas beadasa kozott 3 honap telt el, mig 147-en kaptak Priorix-ot és Varilrix-et. A szerokonverzios
rata és az antitest koncentracio/titer geometriai atlagértékei hasonloak voltak azokhoz, amiket a
Varilrix €s Priorix kiilon-kiilon tortént beadasa esetén mértek. Az els6 adag Priorix-Tetra beadasat
koveto szerokonverzids ratak minden antigén tekintetében - a kanyar6t kivéve - hasonlitottak azokhoz,
amiket mas klinikai vizsgalatokban 12-24 honapos gyerekeknél mértek. A kanyaroéra vonatkozo
szerokonverzios rata 9-10 honapos csecsemOknél egy adag Priorix-Tetra beadasat kovetden 93,3%
(95% CI: 87,6; 96,9) volt. A csecsemdk elsé életévében a vakcina 0sszetevoire adott valasz nem
kielégitd, mivel interferencia léphet fel a maternalis antitestekkel. Ezért a Priorix-Tetra masodik
adagjat az els6 adag beadasatol szamitott 3 honapon beliil be kell adni.

Az immunvdlasz perzisztencidja

Egy nagy klinikai vizsgélatban a Priorix-Tetra két adagjaval val6 oltas utdn két évvel a
szeropozitivitasi arany varicella elleni antitestekre 99, 4% (ELISA), és 99,2% (IFA) volt, illetve
99,1%, 90,5% ¢€s 100% volt kanyard, mumpsz €s rubeola elleni antittestekre (ELISA).

Forgalomba hozatalt kévetd megfigyeléses biztonsdgossagi vizsgalat
A lazgores kockazatat a Priorix-Tetra els6 dozisat kdvetden egy retrospektiv adatbazis analizisben
értékelték 9-30 honapos gyermekeknél (lasd 4.8 pont).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Nem értelmezheto.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
Az allatokon végzett ismételt adagolast dozistoxicitasi vizsgalatok nem utalnak helyi vagy szisztémas
toxicitasra ezen vakcina esetén.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Vakcina:

Aminosavak

Vizmentes laktoz

Mannit

Szorbit

Medium 199

Oldoszer:
Injekcidhoz valo viz.

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

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam
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18 honap.

Elkészités utan azonnali felhasznalas javasolt, vagy hiitészekrényben (2°C — 8°C) tarolando.
Amennyiben nem keriil felhasznéldsra 24 6ran beliil, meg kell semmisiteni.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Hiitve (2°C — 8°C) tarolando és szallitando.

Nem fagyaszthato!

Az eredeti csomagolasban, fénytdl védve tarolando.

A gyogyszer feloldas utani tarolasara vonatkoz6 eldirdsokat lasd a 6.3 pontban.
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Por injekcios tivegben (I tipust iiveg) gumidugoval (bromobutil gumi).

0,5 ml oldat eldret6ltott fecskenddben (I tipusu iiveg), gumidugattyaval (klorobutil gumi) tiivel vagy
ti nélkiil:

- 1x-es vagy 10x-es kiszerelés 2 kiilon tivel

- 1x-es, 10x-es, 20x-0s vagy 50x-es kiszerelés tii nélkiil

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozoé kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Az elkészitett vakcinat vizualisan ellendrizni kell az esetleg benne 1év6 idegen részecskék vagy fizikai
eltérések megallapitasara. Ilyesmi észlelése esetén a vakcinat meg kell semmisiteni.

A vakcinat az eldretdltott fecskendo teljes oldoszertartalmanak a port tartalmazo injekcios tivegbe
juttatasaval fel kell oldani.

A ti fecskend6hoz valo csatlakoztatasa az alabbi képen lathatd. Azonban a Priorix-Tetraban talalhato
fecskendd némiképpen eltérhet a rajzon lathatotol.

T A tli védésapkaja
\
Fecskend6
Dugattyu

Fecskend6 henger

A fecskendé
véddsdakpkaja

1. A fecskendo hengert az egyik kézben tartva (keriilje a dugattyinal torténd tartast) csavarja le a
fecskendd védosapkat az dramutato jarasaval ellentétes iranyban.
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2. A ti fecskend6hoz torténd csatlakoztatasa céljabol csavarja ra a tiit az Gramutato jarasanak
iranyaban a fecskendére addig, amig mar nem mozdul tovabb (lasd az abrat).
3. Tavolitsa el a tii véddsapkajat, amely esetenként kissé¢ merev lehet.

Adja az oldoszert a porhoz. Az oldoszernek a porhoz valo hozzaadéasa utan az elegyet alaposan 0ssze
kell razni, amig a por az oldoszerben teljesen feloldodik.

A kismértékii pH—€rték eltérés kovetkeztében a feloldott vakcina szine a vilagos barackrozsaszintdl a
fuksziardzsaszinig valtozhat. Ez normalis és nem csdkkenti a vakcina hatasossagat. Egyeb eltérés
megfigyelése esetén a vakcinat meg kell semmisiteni.

A vakcina beadasédhoz egy 1j tiit kell hasznalni.

Az injekcios iiveg teljes tartalmat fel kell szivni és beadni.

Bérmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irdsok szerint kell végrehajtani.

Megjegyzés: = (egy keresztes)

Osztalyozas: 11. csoport

Kizardlag orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (V).

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
GlaxoSmithKline Kft.,

1124 Budapest, Csorsz u.43.

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

OGYI-T-20624/01 Ix 2 kiilon tiivel
OGYI-T-20624/02 1x tll nélkiil
OGYI-T-20624/03 10x 2 kiilon tiivel
OGYI-T-20624/04 10x t nélkiil

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2008. augusztus 22.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2012. janius 19.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

2016. szeptember 2.



