SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

BCG VACCINE SSI

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
1 ml rekonstituované BCG vakciny obsahuje:

Lécivd latka:

Mycobacterium bovis attenuatum (BCG) stratus Danicus 1331 0,75 mg
>2,0 x 10° < 8,0 x 10° CFU (Zivych zarodki)

Zivy, oslabeny kmen

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

PraSek pro ptipravu injekéni suspenze s rozpousStédlem.
Popis ptipravku :

a) vakcina : bily lyofilizat

b) rozpoustédlo : ¢ira, bezbarva tekutina

Ptipravena suspenze je lehce opalescentni a bezbarva.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Aktivni imunizace proti tuberkuldze u novorozenci, déti s negativnim tuberkulinovym testem,
adolescentl a dospélych.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Davka pro kojence do 1 roku veéku: 1 x 0.05 ml rozpusSténé vakciny aplikované intradermalné.
Déti od 1roku a starsi: 1 x 0.1 ml rozpusténé vakciny aplikované intradermalné.

Ockovani proti tuberkuloze 1ze provést nejdiive ¢tvrty den po narozeni ditéte. Novorozenci a
kojenci mladsi nez 6 tydnli mohou byt o¢kovéni bez predchozi tuberkulinové zkousky.
Kojenci od 6 tydnt veéku vyse by neméli byt ockovani bez predchozi tuberkulinové zkousky
provedené metodou Mantoux..

Po dosazeni veku 6 tydni by ockovani nemélo byt provadéno, dokud neni proveden Mantoux
tuberkulinovy kozni test a neni vyhodnocen jako negativni.

Pteockovani proti tuberkuloze : WHO pieockovani proti tuberkul6ze nedoporucuje provadet.
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ZPUSOB PODANI

POUZE PRO INTRADERMALNI APLIKACI !

Vakcinu BCG mohou podavat pouze pracovnici vySkoleni v intradermalni aplikaci
oCkovacich latek

Je doporuceno aplikovat injekci nad spodni upon deltového svalu (pfiblizn€ mezi horni a
stiedni téetinou paze). Misto aplikace se ocisti bezbarvym dezinfekénim roztokem, ktery musi
pted aplikaci fadn¢ zaschnout. Injekce musi byt aplikovana pomalu do vrchni vrstvy kuze,
protoze injekce aplikovana piili§ hluboko zvysuje riziko vzniku abscesu.

4.3 Kontraindikace

Aplikace vakciny je kontraindikovana u osob s nedostate¢nou bunécnou imunitou, véetné
osob lécenych imunosupresivnimi 1éky. Kontraindikaci je 1écba ACTH, kortikosteroidy,
cytostatiky, radiacni terapie nebo jiné terapie, u kterych se pfedpokladé sniZzeni imunitni
odpovedi.

Ockovani se obvykle odklada u osob s akutnim onemocnénim, hore¢kou, zavaznym a/nebo
zanétlivym koznim onemocnénim.

Dalsimi stavy, kter¢ jsou kontraindikaci pro aplikaci vakciny, jsou nésledujici :
- tuberkul6za v anamnéze

- pozitivni tuberkulinova reakce

- hemoblastozy

- HIV infekce

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti
Nespravné aplikovana injekce (subkutanni) nebo aplikace vyssi davky nez doporucené
zvysuje riziko hnisavého zanétu miznich uzlin a mze mit za nasledek vznik vyraznych jizev.

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

Jiné ockovani 1ze po BCG vakcinaci podat za 2 — 3 mésice, vzdy vSak aZ po zhojeni lokalni
reakce.

Dva tydny pted operaci se neockuje Zivou vakcinou. Oc¢kovat je mozné nejdiive za 2 tydny po
rekonvalescenci, za 6 tydnil po prodélaném cerném kasli nebo spalni¢kach, za 6 mésicii po
prodélaném zanétu jater nebo infekéni mononukledze.

4.6 Té&hotenstvi a kojeni

Nejsou dostupné klinické tidaje které by potvrdily bezpecnost BCG vakcinace béhem
téhotenstvi a kojeni.

Nejsou znamy zadné piipady pfenosu BCG na nenarozené déti. Je doporuceno v t€hotenstvi
neockovat BCG vakcinou (zv1asté v ¢asnych mésicich t€¢hotenstvi), protoze BCG je ziva,
oslabend vakcina, a odlozit o¢kovani az po porodu, pokud by riziko nakaZenim bakterii
Mycobacterium tuberculosis nebylo extrémné vysoké. Pokud je znamo, ockovani béhem
kojeni neptfedstavuje zadné riziko pro kojené dité.
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4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Neni znamo, ze by podani vakciny ovlivnilo pozornost pfi fizeni motorovych vozidel a pii
obsluze stroji.

4.8 Nezadouci ucinky

Castou reakci po ockovani BCG vakcinou SSI je indurace v misté vpichu injekce, ktera se
méni v lokalni 1ézi a ktera mize béhem né€kolika dnt ulcerovat . Tato 1éze se obvykle
spontanné hoji a zanechava po sobé povrchovou jizvu 2 — 10 mm v praméru u vSech
ockovanych osob. Mén¢ Casto miize ulcerace pietrvavat v misté vpichu nékolik mésic.
Nedoporucuje se tésny obvaz.

Velmi ¢asté je mirné zvétSeni regionalnich lymfatickych uzlindo 1cm .

ZvétSeni axilarnich lymfatickych uzlin mtize nékdy pretrvavat i nékolik mésicti po ockovani.

Nezéadouci ucinky vakciny zahrnuji nasleduyjici:

Méné Casté Systémové: bolest hlavy, horecka.

(>1/1000 az <1/100)

Lokalni: zvétSeni regionalnich uzlin > 1 cm.
Secernujici ulcerace v misté vpichu

injekce.
Vzacné Systémové: diseminované BCG komplikace
(> 1/10000 az < 1/1000) jako osteitida nebo osteomyelitida.

Alergicka reakce, zahrnujici
anafylaktickou reakci.

Lokalni: hnisava lymfadenitida, vytvoreni
abscesu.

Béhem postmarketingového sledovani bezpe¢nosti byla mezi pacienty, ktefi dostaly injekci
vakciny, zaznamenana synkopa. Popsany byly také (epileptické) zachvaty a kiee. Nadmérna
citlivost na BCG vakcinu SSI mize vyustit v secernujici vied. To mlze byt nasledkem
podkozniho podani injekce nebo zvysené davky. Vied by se mél nechat vysusit

a mélo by se zabranit jeho otéru (napft. ptiléhavym odévem). Pro odpovidajici 1écebny postup
Vv piipad¢ systémovych infekci nebo pretrvavajicich lokalnich infekci, nasledkem ockovani
BCG vakcinou SSI, by mél byt vyhledan odborny 1ékafr.

Velmi vzacné (<1/10 000) se také mohou vyskytnout systémové komplikace po BCG
vakcinaci. Zahrnuji:
- Subkutdni nebo intramuskularni granulomy, oby¢ejn€ po podani vyssi davky nebo po
nespravném podani.
- keloidni jizvy (pfedevsim u skolaki), velmi vzacné po podani vakciny obsahujici
dansky kmen.
- Osteomyelitida a/nebo artritida, velmi vzacné€ po podani vakciny obsahujici dansky
kmen.
- Qeneralizovand BCG infekce, téméft bez vyjimky u pacientl s poruchou bunécné
imunity.
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4.9 Predavkovani

Aplikace vyssi davky nez doporucené zvysuje riziko vzniku abscesu v misté¢ vpichu nebo
hnisavé lymphadenitis.
Terapie komplikaci je symptomaticka a podpirna.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

ATC kod : JO7TANO1

BCG VACCINE SSI je ziva lyofilizovana vakcina, pfipravena z atenuovaného kmene
Mycobacterium bovis (BCG), stratus Danicus 1331. Vakcina je pouzivana pro prevenci
onemocnéni tuberkul6zou, ale nezarucuje kompletni imunitu.

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Po intradermalni injekci vakciny BCG se v misté aplikace objevuje lokalni zanétliva reakce.
Oslabené BCG mykobakterie putuji do regionalnich lymfatickych uzlin a odtud se $ifi do
celého téla. Po kratkém Case jsou zniceny imunitnim systémem. Béhem této kratké doby
vznikd bunéfna imunita proti BCG, o které se piedpokladd, Ze je ochranou proti Sifeni
mykobakterii.v organizmu v piipad¢ infekce virulentnimi mykobakteriemi.

Vakcinace s BCG nezarucuje kompletni imunitu proti tuberkuldoze. Protektivni imunita se
vyviji béhem 4-6 tydnd po vakcinaci . Doba pfetrvavani imunity neni znama, predpoklada se
vSak, ze je to nejméné 12 let. BCG vakcinace je nejucinnéjsi proti generalizované miliarni
TBC a TBC meningitidé. Navic bylo prokazano, Ze dansky kmen BCG vytvoii témét 100%
ochranu proti netuberkul6znim mykobakteriozam a poskytuje vyznamnou ochranu proti lepfe.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Neni relevantni.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Vakcina s M.bovis BCG byla testovana vice nez 80 let jak u zvifat, tak u pacientii. Mnoho
testll provedenych u laboratornich zvifat prokéazalo, Ze virulence BCG je velmi nizka a netrva
dlouho, i pokud je aplikovana vysoké davka.

Dansky kmen ziskany od Calmetta v roce 1931 byl Siroce testovan na laboratornich

zvitatech na pocatku 30. let, aby byla prokazéana jeho bezpecnost v huménni praxi. Tento
stejny kmen je pouzivan od roku 1931 nepfetrzité dodnes. V roce 1960 byla lyofilizovana
zakladni Sarze kmene 1331 a po rozsédhlém testovani jak u zvifat, tak u pacientl byla tato
Sarze podle doporuc¢eni WHO stanovena jako ,,seed lot* pro vyrobu BCG Vaccine SSI.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Natrium- hydrogen-glutamat, heptahydrat siranu hote¢natého, hydrogenfosforecnan draselny,
Monohydrat kyseliny citronové, monohydrat asparaginu, citronan amonno-zelezity, glycerol
85%, voda na injekci.

6.2 Inkompatibility
BCG vaccine SSI nesmi byt nikdy misena s jinym injekénim pitipravkem.

6.3 Doba pouZitelnosti
Lyofilizované Mycobakterium bovis attenuatum (BCG) stratus Danicus 1331 :
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12, 18 nebo 24 mésicii v zavislosti na mnozstvi zivych zarodkit CFU v dob¢ testovanti :
12 mésict — 3,6 x 10°— 4,3 x 10°
18 mésict — 4,4 x 10°— 5,0 x 10°
24 mésict — 5,1x 10° — 8,0 x 10°

Rozpoustédlo: doba pouzitelnosti 36 mésicii
Ptipravek nesmi byt pouzit po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na obale!
6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Lyofilizovana BCG VACCINE SSI musi byt uchovavana a pfepravovéna pii teploté +2 °C az
+8 °C.

Vakcina musi byt uchovévana v ptiivodnim vnitinim obalu, aby byla chranéna pred svétlem.
Uginnost BCG vakciny mtize byt zhorSena i po velmi kratkém vystaveni ptimému slunci nebo
rozptylenému dennimu svétlu (i v mistnosti).

Rekonstituovana vakcina mize byt uchovana pii teploté +2°C az +8 °C nejdéle 4 hodiny.

Z mikrobiologického hlediska, pokud zptsob rekonstituce nevylouci riziko mikrobiologické
kontaminace, pfipravek ma byt pouzit okamzité. Pokud neni pouzit okamzité, doba a
podminky uchovavani ptipravku po rozpusténi pied pouzitim jsou v odpoveédnosti uzivatele.

Rozpoustédlo SSI musi byt uchovavéno pii teploté +2 °C az +25 °C. Musi byt chranéno pied
mrazem.

6.5 Druh obalu a velikost baleni

Druh obalu :

Lyofylizovana vakcina :

Lahvicka zhnédého skla typu I, pryzova silikonizovana zatka, hlinikovy pertl,
polypropylenovy kryt, plastikovy ptifez, papirova skladacka.

Rozpoustédlo :

Lahvicka z bezbarvého skla typu I, pryzova silikonizovana zatka, hlinikovy pertl,
polypropylenovy kryt, plastikovy ptitez, papirova skladacka

Velikost baleni :

Lahvicky 10 x 10 davek po 0,1ml (nebo 20 davek po 0,05ml pro kojence do 1 roku ) + 10
lahvicek rozpoustédla, kazda o obsahu 1 ml

Lahvi¢ky 10 x 20 davek po 0,1 ml (nebo 40 davek po 0,05 ml pro kojence do 1 roku) + 10
lahvicek rozpoustédla, kazda o obsahu 2 ml

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku <a pro zachazeni s nim>

Jakéakoli rozpusténd BCG vakcina zbyvajici po 4 hodinach od rozpu$téni musi byt vhodnym
zpusobem znehodnocena.

Lyofilizat se rozpousti pouze s dodanym rozpoustédlem SSI. Sterilni injekéni stiikackou se
pfemisti presné 1,0 ml rozpoustédla do lahvicky s 10 davkami nebo 2,0 ml rozpoustédla do
lahvicky s 20 davkami lyofilizované BCG vakciny. Lahvicku je tfeba nékolikrat opatrné
obrétit, aby se lyofilizovand vakcina uplné rozpustila. Je nutné jemné protiepat lahvicku
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s rozpusténou vakcinou pted odebranim kazdé jednotlivé davky. Vakcina se nesmi prudce a
silné€ protirepavat. Pro kazdou aplikaci se pouzije sterilni injek¢ni stfikacka a sterilni kratka
injek¢ni jehla (25G nebo 26G x 10mm). Nesmi se pouzivat automaticky aplikator injekci.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Statens Serum Institut

5 Artillerivej

2300 Copenhagen S

Dénsko

8. REGISTRACNI CISLO(A)

59/533/00-C

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

16.10.2000 / 2.12. 2009

10. DATUM REVIZE TEXTU

2.12. 2009
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