1. NAZEV PRIPRAVKU

Prevenar, injekéni suspenze
Pneumokokova sacharidova konjugovana vakcina, adsorbovana.

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENi

Jedna 0,5 ml davka obsahuje:

Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 4* 2 mikrogramy
Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 6B* 4 mikrogramy
Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 9V* 2 mikrogramy
Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 14* 2 mikrogramy
Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 18C* 2 mikrogramy
Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 19F* 2 mikrogramy
Pneumococcale polysaccharidum sérotypus 23F* 2 mikrogramy

*Konjugovan s nosnym proteinem CRM,y; a adsorbovéan na fosfore¢nan hlinity (0,5 mg).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Injekéni suspenze.

Vakcina je bila homogenni suspenze.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Aktivni imunizace proti onemocnénim vyvolanym Streptococcus pneumoniae sérotypu 4, 6B, 9V, 14,
18C, 19F a 23F (zahrnujicim sepse, meningitidy, pneumonie, bakteremie a akutni otitis media) u
kojencti a déti ve véku od 2 mesicti do 5 let (viz bod 4.2,4.4 a 5.1).

Pocet davek, které maji byt podany riznym vékovym skupinam — viz bod 4.2.

O pouziti ptipravku Prevenar se ma rozhodnout na podkladé oficialniho doporuceni, které bere

v uvahu dopady invazivniho onemocnéni v riznych vékovych skupinach, jakoz i epidemiologickou
rozmanitost sérotypt v riznych zemépisnych oblastech. (viz body 4.4, 4.8 a 5.1).

4.2 Davkovani a zptsob podani

Davkovani

Imunizaéni schémata ptipravku Prevenar by méla byt zaloZena na oficialnich doporucenich.
Kojenci ve véku 2—-6 mésici:

Zakladni o¢kovaci sérii u kojenct tvofi tii davky po 0,5 ml, s pfestavkou nejméné 1 mesic mezi

davkami. Prvni ddvka se obvykle podava ve véku 2 mésici. Ctvrtou davku se doporuéuje podat
ve druhém roce Zivota.

Alternativng, je-li pripravek Prevenar podavan jako ¢ast rutinniho o¢kovaciho kalendate, 1ze zvazit
schéma dvou davek. Prvni davka miize byt podana od 2 mésicti, druhd davka alespon o 2 mésice
pozdéji a tieti davka (booster) ve véku 11-15 mésicti (viz bod 5.1).



Drive neockovani starsi kojenci a déti:

Kojenci ve véku 7—11 mésici: dveé davky po 0,5 ml, s prestavkou nejméné 1 mésic mezi davkami.
Tteti davku se doporucuje podat ve druhém roce Zivota.

Déti ve véku 12-23 mésict: dvé davky po 0,5 ml s prestavkou nejméné 2 mésice mezi davkami.
Déti ve véku 24 mésict — 5 let: jedna samostatna davka.

Potfeba preockovani po téchto imunizacnich schématech nebyla stanovena.

Zpusob podani

Vakcina se ma podavat formou intramuskularni injekce. Pfednostnim mistem podani je anterolateralni
¢ast stehna (musculus vastus lateralis) u kojencti nebo deltovy sval horni ¢asti paze u malych déti.

4.3 Kontraindikace
Precitlivélost na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku nebo na diftericky toxoid.

Podobné jako u jinych vakcin i aplikace ptipravku Prevenar ma byt odlozena u jedincu trpicich
akutnim zavaznym hore¢natym onemocnénim. Pfitomnost mirné infekce, jako je nachlazeni, by ale
neméla byt pricinou oddaleni ockovani.

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Tak jako u vSech injek¢nich vakein ma byt vzdy k dispozici dohled Iékate a mé byt ptipravena vhodna
medikace pro piipad vzacné anafylaktické reakce po podani vakciny.

Nepodavejte piipravek Prevenar intravenozné.

Mozné riziko apnoe a nutnost monitorovani dychani po dobu 48 -72 hodin by se mély zvazit, kdyz se
podavaji davky zakladniho ockovani velmi pred¢asné narozenym détem (narozené v < 28 tydnu
téhotenstvi) a zv1aste t€ém, v jejichz predchozi anamnéze byla respiracni nezralost. ProtoZe prospéch
ockovani je u této skupiny kojencti vysoky, neméla by se vakcinace odmitat ani oddalovat.

Pripravek Prevenar nechrani proti t€ém sérotyptum Streptococcus pneumoniae, které vakcina
neobsahuje, ani proti jinym mikroorganizmim, které zptisobuji stejna invazivni onemocnéni nebo
zangt stfedniho ucha.

Tato vakcina nema byt podavana kojenctim nebo détem s trombocytopenii nebo s jinymi poruchami
koagulace, které jsou kontraindikaci pro intramuskularni aplikaci, pokud ovSem potencidlni pfinos
jasné nepfevazuje nad rizikem podani.

Prestoze muze dojit k jisté protildtkové odpovédi na diftericky toxoid, o€kovani touto vakcinou
nenahrazuje bézné oc¢kovani proti difterii.

U déti ve véku 25 let bylo pouzito jednodavkové ockovaci schéma.
U déti starSich nez 24 mésict byl pozorovan vyssi vyskyt lokalnich reakci nez u kojencti (viz bod 4.8).

Déti s poruchou imunity, at’ uz v disledku podavani imunosupresivni terapie, genetické poruchy,
infekce HIV, nebo z jinych ptic¢in, mohou mit po aktivni imunizaci nizsi protilatkovou odpovéd.

Omezené udaje prokazaly, Ze piipravek Prevenar (tfi davky zakladni série) vyvolava piijatelnou
imunologickou odpoveéd’ u kojencii se srpkovitou anemii s podobnym bezpecnostnim profilem, jaky
byl pozorovan u ne vysoce rizikovych skupin (viz bod 5.1). Udaje o bezpe¢nosti a imunogenicité
nejsou zatim k dispozici ani pro jiné specifické, vysoce rizikové skupiny déti vzhledem k invazivnimu
pneumokokovému onemocnéni (napf. déti s jinou kongenitalni nebo ziskanou dysfunkci sleziny,



infekci HIV, malignim onemocnénim, nefrotickym syndromem). Ockovani vysoce rizikovych skupin
ma byt posuzovano individualné.

Déti mladsi nez 2 roky maji dostat o¢kovaci sérii piipravku Prevenar odpovidajici jejich aktualnimu
véku (viz bod 4.2). Pouziti konjugované pneumokokové vakeiny nenahrazuje podani 23valentni
pneumokokové polysacharidové vakciny u déti > 24 mésict véku za podminek (jako srpkovita
anemie, asplenie, infekce HIV, chronické onemocnéni nebo imunokompromitované osoby), které je
fadi do vyssiho rizika vii¢i invazivnim onemocnénim vyvolanym Streptococcus pneumoniae. Kdykoli
je doporuceno ockovani rizikovych déti ve véku > 24 mésicl, primarné imunizovanych pfipravkem
Prevenar, mély by dostat 23valentni pneumokokovou polysacharidovou vakcinu. Interval mezi
podanim pneumokokové konjugované vakciny (Prevenar) a podanim 23valentni pneumokokové
polysacharidové vakciny by nemél byt kratsi nez 8 tydnii. Nejsou dostupné tidaje o tom, zda podéani
23valentni pneumokokové polysacharidové vakciny primarné neimunizovanym détem nebo détem
primarné imunizovanym ptipravkem Prevenar by mohlo vést ke snizené odpovédi na nasledné davky
ptipravku Prevenar.

Pfi soubézném podavani piipravku Prevenar s hexavalentnimi vakcinami (DTaP/Hib(PRP-
T)/IPV/HepB) musi mit 1ékaf na paméti, ze tdaje z klinickych studii svéd¢i o vyssi Cetnosti vyskytu
febrilnich reakci nez po podavéani samotnych hexavalentnich vakcin. Tyto reakce byly vétSinou méné
zavazné, (do 39 °C véetné) a prechodného razu (viz bod 4.8).

Zahajeni antipyretické terapie se fidi lokalnimi [écebnymi doporuc¢enimi.

Profylakticka antipyreticka terapie se doporucuje:

- u vSech déti, které dostavaji ptipravek Prevenar soucasné€ s vakcinami, obsahujicimi celobunéénou
slozku pertuse, kvili vy$§imu podilu febrilnich reakci (viz bod 4.8),

- u déti, které maji zachvatovita onemocnéni nebo febrilni kfece v anamnéze.

Podobné jako vSechny vakciny, nemtize ani piipravek Prevenar ochranit v§echny ockované jedince
pfed pneumokokovym onemocnénim. Navic pro sérotypy obsazené v ockovaci latce se ocekava
podstatné niz§i ochrana proti otitis media neZ proti invazivnim onemocnénim. ProtoZze je otitis media
vyvolavana mnoZzstvim jinych mikroorganismi, nez jen pneumokokovymi sérotypy, pfitomnymi ve
vakcing, ocekava se nizka ochrana proti vSem zanétim stfedousi (viz bod 5.1).

4.5 Interakee s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Ptipravek Prevenar miiZze byt podavan soucasné s jinymi détskymi vakcinami podle doporu¢enych
ockovacich schémat. Rizné injek¢ni vakciny musi byt vzdy podéany kazda do jiného mista vpichu.

V sedmi kontrolovanych klinickych studiich byla hodnocena imunitni odpoveéd’ po soubézném podani
béznych détskych vakcin soucasné s pripravkem Prevenar do odlisnych mist vpichu. Protilatkova
odpoved’ na vakcinu Hib konjugovanou s tetanovym proteinem (PRP-T) a na vakcinu proti tetanu a
hepatitidé B (HepB) byla podobna jako u kontrolni skupiny. U Hib vakciny konjugované s CRM byla
v kojenecké skupiné pozorovana zvySena protilatkova odpovéd’ na Hib a difterii. Pii pfeockovani byl
pozorovan urcity pokles hladiny protilatek proti Hib, ale vSechny déti mély dostate¢nou ochrannou
hladinu. Bylo pozorovano nepfedpokladané snizeni odpovéedi na antigeny pertuse a na inaktivovanou
polio vakcinu (IPV). Klinicka vyznamnost téchto interakci neni znama. Omezené vysledky z
otevienych studii ukazaly pfijatelnou odpovéd na MMR a varicellu.

Udaje ze soub&zného podavani ptipravkii Prevenar a Infanrix Hexa (DTaP/Hib(PRP-T)/IPV/HepB
vakcina) neprokazaly klinicky vyznamné vzajemné ovlivnéni protilatkové odpovéedi u Zzadného
antigenu po aplikaci 3 davek zékladniho ockovani.

Zatim nejsou k dispozici dostate¢né udaje o vzajemném ovliviiovani pfi soubézném podavani
ptipravku Prevenar s dal$imi hexavalentnimi vakcinami.

V klinické studii porovnavajici podavani samotného pfipravku Prevenar s podavanim piipravkt
Prevenar (tf1 davky ve veéku 2, 3, 5 a 6 mésict a preockovani ve véku ptiblizné 12 mésici) a



Meningitec (konjugovana vakcina proti meningokokiim skupiny C; dvé davky ve v€ku 2 a 6 mésicti a
pteockovani ve véku ptiblizn€¢ 12 mésict) nebyla prokdzana imunitni interference mezi obéma
konjugovanymi vakcinami po zakladnim oc¢kovani ani po pfeockovani.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Ptipravek Prevenar neni uréen k podavani dospélym. Udaje o podavani vakciny béhem téhotenstvi
nebo kojeni a reprodukéni studie na zvitatech nejsou k dispozici.

4.7 Uc¢inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje
Neni relevantni.
4.8 Nezadouci ucinky

Bezpecnost vakciny byla hodnocena v riznych kontrolovanych klinickych studiich, do nichz bylo
zafazeno vice nez 18 000 zdravych kojenct (6 tydnd — 18 mésicti). VEtsina zkusenosti s bezpecnosti
podani vakciny byla ziskana ze studie ti¢innosti, do niz bylo zahrnuto 17 066 kojencd, ktefi dostali
55 352 davek ptipravku Prevenar. Byla hodnocena také bezpe€nost podani u predtim neockovanych
star§ich déti.

Ve vsech studiich byl ptipravek Prevenar podavan soubézné s doporuc¢enym détskym ockovanim.

N

Mezi nejbéznéjsi hlasené nezadouci G¢inky patiila reakce v misté vpichu a horecka.

V pribéhu zakladniho o¢kovani ani preockovani nebyly pozorovany zadné pravidelné se vyskytujici
celkové ¢i lokalni reakce po opakovanych davkach, s vyjimkami vyssiho vyskytu pfechodné
bolestivosti (36,5 % piipadd) a bolestivosti, ktera branila pohybu koncetin (18,5 % piipadi),
pozorovanych po preockovani.

U starsich déti o¢kovanych jednou davkou vakciny byl pozorovan vys$si vyskyt lokalnich reakci, nez
jaky byl ptfedtim popsan u kojencii. Tyto reakce byly pfevazné pfechodného charakteru. V
poregistracni studii, zahrnujici 115 déti ve véku 2-5 let, byla hlaSena bolestivost u 39,1 % déti; u 15,7
% déti bolestivost zabrafiovala pohybu koncetinou. U 40 % déti bylo hlaseno zarudnuti a u 32,2 % déti
byla hlaSena indurace. Zarudnuti nebo indurace o priméru 2 cm a vice byla hlaSena u 22,6 %, resp. u
13,9 % déti.

Pfi soubézném podavani ptipravku Prevenar s hexavalentnimi vakcinami (DTaP/Hib(PRP-
T)/IPV/HepB) byly pozorovany horecky; ve skupin€, ockované soubézné jednou davkou piipravku
Prevenar a hexavalentni vakciny byla horec¢ka 38 °C a vyssi pozorovana u 28,3—48,3 % kojencu,
ve srovnani s 15,6-23,4 % ve skupiné, ktera dostala samotnou hexavalentni vakcinu. U 0,6-2,8 %
kojencti byla po jedné davce ptipravku Prevenar a hexavalentni vakciny pozorovana horecka vyssi
nez 39,5 °C (viz bod 4.4).

Vyssi reaktivita byla zjisténa u déti, které soub&ézné dostaly celobunéénou vakcinu proti pertusi.

Ve studii, zahrnujici 1 662 déti byla ve skupin¢ ockované piipravkem Prevenar souc¢asné s DTP
hlasena horecka > 38°C u 41,2 % v porovnani s 27,9 % v kontrolni skupiné. Horecka > 39°C byla
hlasena u 3,3 % déti v porovnani s 1,2 % v kontrolni skuping.

Nezadouci ucinky hlasené v klinickych studiich nebo v poregistraénim sledovani jsou sefazeny
v nasledujici tabulce podle organovych systémt a ¢etnosti pro vSechny v€kové skupiny.



Cetnost vyskytu je definovana nasledovné:
Velmi casté (> 1/10)

Casté (> 1/100 a < 1/10)

Meéné casté (= 1/1 000 a < 1/100)

Vzacné (= 1/10 000 a < 1/1 000)

Velmi vzacné (< 1/10 000)

V kazdé skupin€ Cetnosti vyskytu jsou nezadouci ucinky setazeny podle klesajici zavaznosti.

Poruchy krve a lymfatického systému:
Velmi vzacné: Lymfadenopatie lokalizovand v oblasti ockovani

Poruchy imunitniho systému:
Vzécné: Reakce precitlivélosti jako anafylaktické/anafylaktoidni reakce vEetné€ Soku,
angioneurotického edému, bronchospasmu, dyspnoe, otoku tvare.

Poruchy nervového systému:
Vzacné: Kfece, véetné febrilnich kieci.

Gastrointestinalni poruchy:
Velmi Casté:  Zvraceni, prijem, nechutenstvi.

Poruchy kiize a podkozni tkéné:
Meéné casté:  Vyrazka/koptivka.
Velmi vzécné: Erythema multiforme.

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace:
Velmi ¢asté:  Reakce v misté vpichu (jako erytém, indurace/otok, bolest/citlivost), horecka > 38°C,
podrazdénost, plac, ospalost, neklidny spanek.

Casté: V mist¢ vpichu otok/indurace a erytém > 2,4 cm, bolestivost branici v pohybu,
horecka > 39°C.
Vzécné: Hypotonicko-hyporesponzivni zachvat, reakce precitlivélosti v misté aplikace (napf.

dermatitida, svédéni, koptivka), zrudnuti.
Apnoe u velmi pfedCasné narozenych déti (< 28. tyden t€hotenstvi) (viz bod 4.4).
4.9 Piedavkovani

Byly hlaseny ptipady predavkovani pfipravkem Prevenar, véetné podani vyssich nez doporucenych
davek, a pripady podani naslednych davek v krat§im intervalu nez se doporucuje. Ve vétsing pripadi
nebyly pozorovany nezadouci ucinky. Obecné byly nezadouci u€inky pozorované po predavkovani
stejné jako ty, které byly hlaseny po aplikaci jednotlivych davek pfipravku Prevenar podle doporuceni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: pneumokokova vakcina, ATC kod: JO7AL02.

Imunogenicita

Po podani zakladni 3davkové série pripravku Prevenar a nasledujiciho boosteru u kojenct doslo k
signifikantnimu zvySeni protilatek (méteno ELISA) pro vSechny sérotypy vakciny, ackoli geometricky
primér koncentraci kolisal mezi 7 sérotypy. Piipravek Prevenar po zékladni sérii rovnéz vyvolal
tvorbu funk¢nich protilatek vSech sérotypl obsazenych ve vakciné (méfeno opsonofagocytdzou).
Nebylo zjistovano dlouhodobé pretrvavani protilatek po podani zakladni série u kojencti a boosteru
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nebo po podani jedné ochranné dévky star§im détem. Podéni nekonjugovanych pneumokokovych
polysacharidt ve veku 13 mésicti vyvolalo po zakladni ockovaci sérii ptipravkem Prevenar
pamétovou protilatkovou odpovéd’ 7 sérotypt obsazenych ve vakcing, indikujici, Ze imunitni reakce
(priming) prob¢hla.

Imunogenicita 2davkové zékladni série u kojenct a nasledného boosteru ve véku asi jednoho roku
byla dokumentovana v né¢kolika studiich. VétSina udaji prokazala, Ze mensi ¢ast kojenct dosahla
koncentraci protilatek > 0,35 pg/ml (referenéni koncentrace protilatek doporu¢ovand WHO)' proti
sérotyptim 6B a 23F po podani dvou davek zékladni série ptimo nebo nepiimo srovnatelnych se
zékladni sérii tii davek. Navic GMCs byly nizsi pro protilatky vétSiny sérotypti po dvoudavkové sérii
u kojencti nez po tiidavkové sérii. Piesto, protilatkové odpovédi po boosteru u batolat po dvoudavkové
nebo tfidavkové sérii u kojenci byly srovnatelné pro vSech 7 sérotypii vakciny a prokazaly, Ze obé
schémata u kojenct vyvolavaly adekvatni imunitni reakei.

Po podani jednotlivych davek ptipravku Prevenar u déti ve veéku 2 az 5 let bylo pozorovano
signifikantni zvySeni protilatek (méteno ELISA) pro vSechny sérotypy vakciny. Koncentrace
protilatek byly podobné tém, kterych bylo dosazeno po tfidavkové zakladni sérii s naslednym
pteockovanim ve v€ku nejméné 2 roky. Studie ucinnosti v populaci ve véku 2-5 let nebyly provedeny.

Uginnost dvoudavkové zakladni série s pfeockovanim kojencti nebyla v klinické studii stanovena a
klinicky vyznam niz$ich koncentraci protilatek proti sérotypim 6B a 23F po dvoudavkové sérii

ockovani kojenct neni znam.

Ucdinnost proti invazivnim onemocnénim

Vysledky hodnoceni Gi€innosti vakciny proti invazivnim onemocnénim byly ziskany v populaci USA,
kde vakcina pokryvala 80—-89 % sérotypu. Epidemiologické udaje z let 19882003 svédéi o tom, Ze v
Evropé je pokryti nizsi a lisi se v jednotlivych zemich. V dasledku toho by mél ptipravek Prevenar
pokryvat 54 % az 84 % kmenti izolovanych z invazivnich pneumokokovych onemocnéni (IPD) u
evropskych déti ve véku pod 2 roky. U evropskych déti ve véku 2-5 let by mél piipravek Prevenar
pokryvat asi 62 % az 83 % izolovanych kmenti odpovédnych za invazivni pneumokokova
onemocnéni. Odhaduje se, Ze by sérotypy obsazené ve vakciné pokryly vice nez 80 % rezistentnich
kmenti. Pokryti sérotypti ockovaci latkou u détské populace se snizuje se vzristajicim vékem. SniZeni
incidence IPD pozorované u starSich déti mtze byt ¢astecné dlsledkem pfirozené ziskané imunity.

Ucinnost proti invazivnim onemocnénim byla hodnocena v rozsahlé randomizované dvojité zaslepené
klinické studii v multietnické populaci v severni Kalifornii (Kaiser Permanente studie). Vice nez

37 816 kojencii ve veéku 2, 4, 6 a 12—15 mésich bylo ockovano bud’ pfipravkem Prevenar nebo
kontrolni vakcinou (konjugovand vakcina proti meningitid€, vyvolané sérotypy skupiny C). Sérotypy
obsazené ve vakciné pokryvaly v dobé¢ studie 89 % typt identifikovanych u kment izolovanych z
invazivnich pneumokokovych onemocnéni.

V zaslepeném sledovacim obdobi az do 20. dubna 1999 bylo zjisténo celkem 52 ptipadi invazivnich
onemocnéni, vyvolanych sérotypy obsazenymi ve vakcin€. Hodnoceni sérotypové specifické uéinnosti
vakciny bylo 94 % (95% CI:81, 99) v populaci urcené k 1é¢eni a 97 % (95% CI:85, 100) v populaci
pln¢ imunizované podle protokolu (40 piipadti). Pokud se hodnoti pokryti vakcinacnich sérotypt
vyvolavajicich invazivni onemocnéni u déti ve véku pod 2 roky, pak se u¢innost vakciny v Evropé
pohybuje v rozmezi od 51 % do 79 %.

Ucdinnost proti pneumonii

V Kaiser Permanente studii byla u¢innost 87,5 % (95% CI: 7, 99) u pneumonii s bakteremii, které byly
vyvolany kmeny sérotypl S. pneumoniae, obsazenymi ve vakcing.

' WHO technical report No 927, 2005; Appendix serological criteria for calculation and licensure of new
pneumococcal conjugate vaccine formulations for use in infants.
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Byla také hodnocena ucinnost vakciny proti pneumonii bez bakteremie (nebylo provadéno
mikrobiologické potvrzeni diagndzy). Protoze k zat¢zi déti pneumonii mtize piispivat mnozstvi jinych
patogent, neZ jsou sérotypy obsazené ve vakcing, oekava se nizsi ochrana proti v§em klinickym
pneumoniim, neZ jaka je u invazivnich pneumokokovych onemocnéni. V analyze podle protokolu bylo
ocekavané snizeni rizika pro prvni epizodu klinické pneumonie s abnormalnim RTG nalezem
(definovanym jako ptitomnost infiltrat,vypotku nebo konsolidace) 35% (95% CI: 4, 56).

Uginnost proti otitis media

Akutni otitis media (AOM) je bézné détské onemocnéni s riznou etiologii. Za 60-70% klinickych
piipadi AOM jsou odpovédné bakterie. Pneumokok je odpovédny za 30-40% vsech bakterialnich
AOM a za vétsi podil zavaznych AOM. Teoreticky by pfipravek Prevenar mohl zabranit
pneumokokovym AOM, které jsou vyvolany ptiblizné 60-80% sérotypi. Odhaduje se, Ze by piipravek
Prevenar mohl ptedchazet vzniku 6-13% vsech klinickych pfipadi AOM.

Ucinnost piipravku Prevenar proti akutni otitis media (AOM) byla hodnocena v randomizované
dvojité zaslepené klinické studii u 1 662 finskych kojencti imunizovanych bud’ pfipravkem Prevenar
nebo kontrolni vakcinou (ockovaci latka proti hepatitis B) ve véku 2, 4, 6 a 12-15 mésici. Primarni
hodnoceny ukazatel, G€innost vakciny proti vakcinaénim sérotypiim zjisténych u kmeni izolovanych z
akutni otitis media byla 57 % (95% CI:44, 67) pii analyze podle protokolu a 54 % (95% CI: 41,64) u
populace urcené k 1é¢eni. U imunizovanych subjektti bylo pozorovano zvyseni vyskytu zanétu
sttedniho ucha o 33 % (95% CI:-1,80), vyvolaného séroskupinami, neobsazenymi ve vakciné. AvSak
celkovym pfinosem bylo snizeni incidence o 34 % (95% CI:21,45) v§ech pneumokokovych zanéti
sttedniho ucha. V dusledku vakcinace doslo ke snizeni celkového poctu epizod otitis media bez ohledu
na etiologii 0 6% (95% CI:-4,16).

Podskupina déti v této studii byla sledovana az do dosazeni véku 4-5 let. V tomto sledovani byla
ucinnost vakciny u ¢astych OM (definovany jako minimalné 3 epizody v prub&hu 6 mésict) 18%
(95% CI:1,32), u chronickych otitis media s vypotkem byla 50% (95% CI:15,71) a u zavedeni
tympanostomickych trubic¢ek byla 39% (95% CI: 4,61).

Ucinnost piipravku Prevenar proti AOM byla hodnocena jako sekundérni ukazatel ve studii Kaiser
Permanente. Déti byly sledovany az do véku 3,5 let. V dasledku o¢kovani byl snizen celkovy pocet
episod otitis media nezavisle na etiologii 0 7% (95% CI: 4,10). Uginkem vakciny v analyze podle
protokolu bylo snizeni rekurentnich AOM (definovany jako 3 epizody v pribchu 6 mésict nebo 4
epizody v prubehu jednoho roku) o0 9% (95% CI: 3,15) nebo snizeni rekurentnich AOM (definovany
jako 5 epizod v pribéhu 6 mésicti nebo 6 epizod v pribéhu jednoho roku) o 23% (95% CI: 7,36).
Potfeba zavedeni tympanostomickych trubi¢ek byla snizena o 24% (95% CI: 12,35) v analyze podle
protokolu a 0 23% (95% CI: 11,34) v analyze skupiny urcené k 1éceni.

Udinnost

Utinnost piipravku Prevenar proti IPD (napf. zahrnujici ochranu zajisténou o¢kovanim a skupinovou
imunitu v disledku sniZeného pienosu sérotypt obsazenych ve vakcin€) byla hodnocena v narodnich
imunizacnich programech, s pouZzitim dvou- nebo tfidavkovych sérii ockovani kojencti vzdy s
naslednym boosterem.

V 1. 2000 bylo v USA zavedeno vseobecné ockovani déti pripravkem Prevenar s pouzitim
Stytdavkové série u kojencil a catch-up program pro déti ve véku do 5 let. Uginnost vakciny proti IPD
vyvolanymi sérotypy obsazenymi ve vakcing, byla hodnocena u déti ve véku 3 — 59 mésicti prvni Ctyii
roky od zavedeni programu. Pfi porovnavani s neo¢kovanymi détmi byla o¢ekavana G¢innost 2, 3
nebo 4 davek podanych détem podle ddvkovaciho schématu podobna: 96% (95% CI 88-99); 95%
(95% CI 88-99); a 100% (95% CI 94-100). V uvedeném casovém obdobi poklesla v USA incidence
IPD, vyvolanych sérotypy obsazenymi ve vakcing, u déti ve véku pod 5 let 0 94% v porovnani

s hodnotami pied zavedenim ockovani (1998/99). Zaroven poklesla incidence IPD, vyvolanych
sérotypy obsazenymi ve vakcing, u déti starSich 5 let o 62%. Tento nepiimy nebo skupinovy tcinek je



disledkem snizeni pienosu sérotypii obsazenych ve vakciné z imunizovanych déti na zbytek populace
a koreluje se snizenym nazofaryngealnim nosicstvim sérotypli obsazenych ve vakciné.

V Quebeku v Kanadé¢ byl ptipravek Prevenar podavan ve véku 2, 4 a 12 mésicti v jedné davce v catch-
up programu u déti ve véku do 5 let. V prvnich dvou letech programu pfi pokryti vice nez 90% byla
pozorovana ucinnost proti IPD, vyvolanym sérotypy obsazenymi ve vakcin€ 93% (95% CI 75-98) ve
dvoudavkové sérii u kojencti a 100% (95% CI 91-100) v kompletni o¢kovaci sérii.

Predbézné tidaje z Anglie a Walesu ziskané mén¢ nez 1 rok po zavedeni rutinniho ockovani ve véku 2,
4 a 13 mésict a s jednodavkovym catch-up programem pro déti ve véku 13 az 23 mésicti naznacily, Ze
ucinnost tohoto schématu pro sérotyp 6B je mozna nizsi nez pro ostatni sérotypy vakciny.

Nebyla stanovena G¢innost dvoudavkové zakladni série proti pneumonii nebo akutni otitis media.

Dodate¢né udaje o imunogenicité

Imunogenicita ptipravku Prevenar byla zjistovana v oteviené multicentrické studii u 49 kojencti se
srpkovitou anemii. Déti byly ockovany ptipravkem Prevenar (od ve€ku dvou mésict 3 davky s
odstupem jednoho mésice) a 46 z téchto déti dostalo také 23valentni pneumokokovou
polysacharidovou vakcinu ve véku 15 — 18 mésicii. Po zakladnim ockovani mélo 95,6% subjektt
hladiny protilatek proti vSem sedmi sérotyptim, obsazenym v pfipravku Prevenar, minimalné 0,35
pg/ml. Po ockovani polysacharidovou vakcinou bylo pozorovano signifikantni zvySeni koncentraci
protilatek proti vSem sedmi sérotyptim, coz svédci o dobfe zavedené imunologické paméti.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Neuplatiiuje se.

5.3 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Studie toxicity po opakovaném intramuskularnim podavani (13 tydnt, 5 injekei, vzdy jedna injekce po
3 tydnech) pneumokokové konjugované vakciny kralikim neprokazaly vyznamné lokalni ani celkové
toxicke ucinky.

Studie toxicity po opakovaném subkutannim podavani ptipravku Prevenar (13 tydnd, 7 injekci

v klinické davce, vzdy jedna injekce kazdy tyden a nasledné 4tydenni zotaveni) potkantim a opicim
neprokézaly vyznamné lokélni ani celkové toxicke ti€inky.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Chlorid sodny, voda na injekci.

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto tento 1éCivy ptipravek nesmi byt misen s zadnymi
dal$imi 1éCivymi pfipravky.

6.3 Doba pouZzitelnosti

3 roky.



6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C).
Chrante pred mrazem.

6.5 Druh obalu a velikost baleni
0,5 ml injekéni suspenze v lahvicee (sklo typ I) s Sedou butylkauc¢ukovou zatkou.

Velikost baleni:
1 nebo 10 lahvi¢ek bez injekéni stiikacky a bez samostatné jehly.

1 lahvicka s injekéni stiikackou a se 2 samostatnymi jehlami (1 ke stazeni, 1 k injekci).

Na trhu nemusi byt k dispozici vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a zachazeni s nim

P1i uchovavani je mozno pozorovat bilou usazeninu a ¢iry supernatant.

Vakcina ma byt ped pouzitim dobfe protfepana az do vzniku bilé homogenni suspenze, a ma byt
vizualné zkontrolovéna eventualni pfitomnost cizich ¢astic a/nebo ptipadna zména fyzikalnich

vlastnosti. Nepodavejte vakcinu, pokud obsah baleni vypada jinak.

Veskery nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
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