I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Cervarix suspensija injekcijam pilnslirce

Cervarix suspensija injekcijam flakona

Cervarix suspensija injekcijam daudzdevu iepakojuma

Cilveka papilomas virusa (Human Papillomavirus) vakcina [16., 18. tips] (rekombinanta, ar adjuvantu,
adsorbéeta)

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 deva (0,5 ml) satur:

Cilveka papilomas virusa' 16. tipa L1 proteinu®** 20 mikrogramus
Cilveka papilomas virusa' 18. tipa L1 proteinu®** 20 mikrogramus

ICilveka papilomas viruss = HPV

%ar AS04 adjuvanta sistému, kas satur:
3-0-dezacil-4’- monofosforila A lipidu (MPL)? 50 mikrogramus

Sadsorbéta uz aluminija hidroksida, hidratéta (Al(OH)s) 0,5 miligrami AI** kopa
*L1 proteins neinfekciozu, virusam Iidzigu dalinu (virus like particles, VLP) veida, ko razo ar
rekombinantas DNS tehnologijas palidzibu, izmantojot bakulovirusa ekspresijas sistému, kura

izmantotas no Trichoplusia ni iegitas Hi-5 Rix4446 Siinas

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA

Suspensija injekcijam.

Dulkaina, balta suspensija.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Cervarix ir vakcina lietosanai no 9 gadu vecuma analas atveres un dzimumorganu (dzemdes kakla,
vulvas, maksts un analas atveres) pirmsvéza bojajumu un dzemdes kakla un analas atveres véza, ko
izraistjusi noteikti onkogeni cilveka papilomas virusa (HPV) tipi, profilaksei. Svarigu informaciju par
datiem attieciba uz $o indikaciju skatit 4.4. un 5.1. apak$punkta.

Cervarix jalieto atbilstosi oficialajiem ieteikumiem.

4.2. Devas un lietosanas veids

Devas

Vakciné$anas grafiks ir atkarigs no personas vecuma.



Vecums pirmas injekcijas laika Imunizacija un tas grafiks

9 -14 gadi* Divas 0,5 ml devas. Otro devu ievada 5 — 13 méneSus péc
pirmas devas

No 15 gadu vecuma Tris 0,5 ml devas 0., 1. un 6. ménest**

* Ja vakcinas otra deva ir ievadita agrak neka pagajusi 5 ménesi péc pirmas devas, vienmer
jaievada tresa deva.

** Ja nepiecieSams elastigaks vakcinacijas grafiks, otro devu var ievadit 1 — 2,5 m&neSus pé&c
pirmas devas un tre$o devu var ievadit 5 — 12 ménesus p&c pirmas devas.

Papildu revakcinacijas nepiecieSsamiba nav noskaidrota (skatit 5.1. apakSpunktu).

Individiem, kuri sanem pirmo Cervarix devu, ieteicams pabeigt pilnu vakcinacijas kursu ar Cervarix
(skatit 4.4. apakSpunktu).

Pediatriska populacija (bérni lidz 9 gadu vecumam)

Cervarix nav ieteicams lietot bérniem Iidz 9 gadu vecumam, jo dati par lietoSanas droSumu un

......

IevadiSanas veids

Cervarix jaievada ar intramuskularu injekciju deltveida muskula apvidia (skatit art 4.4. un
4.5. apakspunktu).

Cervarix nekada gadijuma nedrikst ievadit intravaskulari vai intradermali. Dati par subkutanu Cervarix
ievadiSanu nav pieejami (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ja Cervarix jaievada vienlaicigi ar kadu citu injicgjamu vakcinu, §is vakcinas vienmer jaievada
dazadas injekciju vietas (skatit 4.5. apakSpunktu).

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
4.4. TIpaSibridinajumi un piesardziba lietoSana

Tapat ka jebkuru injicgjamu vakcinu ievadiSanas gadijuma, vienmér jabit nekavé&joties pieejamai
atbilstoSai mediciniskai arstéSanai un uzraudzibai reti iesp&jamo anafilaktisko reakciju gadijumam
pec vakcinas ievadiSanas.

P&c vai pat pirms jebkuras vakcinacijas ka psihogéna reakcija pret injekciju ar adatu iesp&jama
sinkope (gibsana), Tpasi pusaudziem. Vienlaikus var biit vairakas neirologiskas pazimes, pieméram,
parejosi redzes trauc€jumi, parestézija un toniski-kloniskas ekstremitasu kustibas atlabSanas laika.

Svarigi, lai manipulaciju veiktu vieta, kur nav iesp&jams savainojums samanas zaudéSanas gadijuma.

Cervarix ievadiSana jaatliek individiem, kuriem ir akiita smaga slimiba ar drudzi. Tacu viegla
infekcija, piem&ram, saaukst€Sanas, nav kontrindikacija imunizacijai.



So vakcinu nekada gadijuma nedrikst ievadit intravaskulari vai intradermali. Nav pieejami dati par
subkutanu Cervarix ievadiSanu.

Tapat ka citu intramuskulari ievadamu vakcinu lietosanas gadijuma, arT Cervarix uzmanigi lietojams
individiem ar trombocitop&niju vai kadiem citiem koagulacijas trauc€jumiem, jo péc intramuskularas
ievadiSanas Siem individiem iesp&jama asinosana.

Tapat ka jebkuru vakcinu ievadiSanas gadijuma, visiem vakcinétajiem var nebiit aizsargajosa imiina
atbildes reakcija.

Cervarix aizsargas tikai pret 16. un 18. HPV tipa izraisitam slimibam un zindma méra pret slimibam,
ko izraisTjusi citi onkogeéni HPV tipi (skatit 5.1. apakSpunktu). Tap&c jaturpina atbilstosi izsargaties no
seksuali transmisivam slimibam.

S vakcina paredzéta tikai profilaktiskai lietosanai, ta neiedarbojas pret aktivu HPV infekciju vai
pieraditu klinisku slimibu. Sai vakcinai nav pieradita terapeitiska darbiba. Tapéc vakcina nav indicéta
dzemdes kakla véza vai dzemdes kakla intraepitelialo jaunveidojumu (CIN) arsteéSanai. Ta nav
paredz&ta ar citu bojajumu, kuru izcelsme ir pieradita HPV nozime, vai jau esoSas HPV infekcijas ar
vakcinas vai vakcina neieklautiem tipiem progres€Sanas profilaksei (skatit 5.1. apakSpunktu
“Efektivitate pret HPV-16/18 sievietem ar HPV-16 vai HPV-18 infekcijas pazimém pétijjuma
sakuma.”).

Vakcine$ana neaizstaj regularus dzemdes kakla izmeklgjumus. Neviena vakcina nav 100% efektiva,
un Cervarix nenodro§inas aizsardzibu pret visiem HPV tipiem vai pret jau esoSu HPV infekciju, tapec
regulari dzemdes kakla izmekl&jumi joprojam ir ]oti svarigi, un tie javeic saskana ar vietgjiem
ieteikumiem.

Aizsardzibas ilgums nav pilnigi noskaidrots. Revakcinacijas devas(u) ievadiSanas laiks un
nepiecieSamiba nav noskaidrota.

Iznemot sievietes ar asimptomatisku cilvéka imiindeficita virusa (HIV) infekciju, par kuram ir
pieejami imunogenitates dati (skatit 5.1. apakSpunktu), nav datu par Cervarix lietoSanu individiem ar
pavajinatu imunitati, pieméram, pacientiem, kuri sanem imiinsupresivu terapiju. Siem individiem
nevar izslégt nepietiekamu imiino atbildes reakciju — tapat ka citu vakcinu lietoSanas gadijuma.

Nav datu par lietoSanas drosSumu, imunogenitati vai efektivitati, kas apstiprinatu iesp&jamu Cervarix
un citu HPV vakcinu savstarp&ju aizstasanu.

[

St vakcina satur mazak par 1 mmol (23 mg) natrija katra deva, biitiba ta ir “natriju nesaturo§a”.

Izsekojamiba
Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un sérijas

numurs.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

No visiem kliniskajiem petijumiem tika izslégti individi, kuri 3 m&nesu laika pirms pirmas vakcinas
devas ievadiSanas bija san€musi imtinglobulmu vai no asinim iegiitus preparatus.

LietoSana kopa ar citam vakcinam

Cervarix var ievadit vienlaikus ar citam kombin&tam, revakcinacijai paredzétam vakcinam, kas satur
difterijas (d), tetanusa (T) un gara klepus [acelulara] (pa) komponentus ar vai bez inaktivéta
poliomielita virusa (IPV), (dTpa, dTpa-IPV vakcinam), nerodoties kliniski nozimigai mijiedarbibai ar
antivielu atbildes reakciju pret jebkuru no katras vakcinas komponentiem. Secigi ievadot kombing&to
dTpa-IPV un Cervarix péc viena ménesa, bija vérojama tendence uz zemakiem anti-HPV-16 un



anti-HPV-18 geometriskajiem vid&jiem titriem (Geometric Mean Titres, GMT), salidzinot ar Cervarix
vienu pasu. ST noverojuma kliniskais nozZimigums nav zinams.

Cervarix var ievadtt ar1 vienlaikus ar A, C, W-135, Y serogrupu meningokoku un tetanusa toksoida
konjugéto vakcinu (MenACWY-TT), kombinéto A hepatita (inaktivéto) un B hepatita (rDNS) vakcinu
(Twinrix) vai ar B hepatita (rDNS) vakcinu (Engerix B).

Nav konstatets, ka Cervarix ievadiSana vienlaikus ar Twinrix kliniski nozimigi traucg€tu antivielu
atbildes reakcijai pret HPV un A hepatita antigéniem. Vienlaicigas lietoSanas gadijuma geometriska
vidgja anti-HBs antivielu koncentracija bija ievérojami mazaka, tacu $1 novérojuma kliniskais
nozimigums nav zinams, jo serologiskas aizsardzibas indekss nemainijas. To individu dala, kuri
sasniedza anti-HBs > 10 mSV/ml, bija 98,3% vienlaicigi veiktas vakcinacijas gadijuma un 100%,
vakcingjot tikai ar Twinrix. L1dzigi rezultati tika noveroti, Cervarix ievadot vienlaikus ar Engerix B,
kad 97,9% individu sasniedza anti-HBs > 10 mSV/ml, salidzinot ar 100%, vakcingjot tikai ar
Engerix B.

Ja Cervarix jaievada vienlaikus ar citu injic§jamu vakcinu, vakcinas vienmer jaievada atseviskas
injekciju vietas.

Lieto$ana kopa ar hormonaliem pretapauglo$anas Iidzekliem

Klmiskos petijumos aptuveni 60% sievieSu, kuras sanéma Cervarix, lietoja hormonalus
pretapauglosanas Iidzeklus. Nav nekadu pieradijumu, ka hormonalo pretapauglosanas lidzeklu
lietosana ietekmé& Cervarix efektivitati.

LietoSana kopa ar sistemiskiem imunsupresiviem lidzekliem

Skatit 4.4. apakSpunktu.
4.6. Fertilitate, griitnieciba un baros$ana ar kriiti
Griitnieciba

Specifiski vakcinas pétijumi gritniecem nav veikti. Dati par gritniecém, kas apkopoti griitniecibas
registros, epidemiologiskajos p&tijumos un p&c nejausas lietosanas gritniecibas laika kliniskajos
pétijumos, nav pietickami, lai secinatu, vai vakcinacija ar Cervarix ietekmé nevélama griitniecibas
iznakuma, arT spontana aborta, risku.

Tacu kliniskas izstrades programmas laika tika zinots kopuma par 10 476 griitniecibas gadijumiem, to
vida 5387 sievietém, kuras bija sanémusas Cervarix. Kopuma griitnie¢u dala, kuram bija specifiski
iznakumi (t. i., normals bérns, patologisks bérns, to vida ar iedzimtam kroplibam, priekslaicigas
dzemdibas, ka ar1 spontanais aborts), arstéSanas grupas bija vienada.

Petfjumi dzivniekiem neliecina par tieSu vai netieSu kaitigu ietekmi attieciba uz fertilitati, grutniecibu,
embrija / augla attistibu, dzemdibam vai postnatalo attistibu (skatit 5.3. apakSpunktu).

Piesardzibas apsvérumu dé] vélams izvairities no Cervarix lietoSanas griitniecibas laika. Gritniecém
un sieviet€m, kuras plano griitniecibu, vakcinaciju ieteicams atlikt vai partraukt lidz laikam, kad

gritnieciba biis beigusies.

BaroSana ar kraiti

Klimiskos petijumos nav parbaudita Cervarix ietekme uz zidito b&rnu, ja vakcina tiek ievadita matei.
Cervarix drikst lietot zZidiSanas perioda tikai tad, ja iespgjamie ieguvumi atsver iesp&jamo risku.
Fertilitate

Dati par fertilitati nav pieejami.



4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Nav veikti petijumi, lai novertetu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
Tomér dazas no 4.8. apaks$punkta ,,Nevelamas blakusparadibas” minétajam reakcijam var Tslaicigi
ietekm@t spgju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas
Kopsavilkums par lietoSanas droSumu

Klmiskajos petijumos, kuros bija ieklautas 10 — 72 gadus vecas meitenes un sievietes (no kuram
79,2% bija 10 — 25 gadus vecas ieklauSanas bridi), Cervarix tika ievadits 16 142 sievietem, bet 13 811
sievietes sanéma kontroles preparatu. Sos pétijumu dalibniekus novéroja attieciba uz smagu
blakusparadibu rasanos visa pétijuma laika. [eprieks definéta dalibnieku apaksgrupa (Cervarix = 8130
pret kontroles preparatu = 5786) blakusparadibas tika verotas 30 dienas péc katras injekcijas. Divos
kliniskajos petijumos, kuros bija ieklauti 10 — 18 gadus veci viriesi, 2617 viriesi sanéma Cervarix, un
vinus novéroja, veicot aktivu droSuma uzraudzibu.

P&c vakcinas ievadiSanas visbiezak novérota blakusparadiba bija sapes injekcijas vieta, kas radas pec
78% visu ievadito devu. Vairums So blakusparadibu bija vieglas vai vidg€ji smagas un nebija ilgstosas.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabula

Par vismaz iesp€jami ar vakcinaciju saistitam uzskatitas blakusparadibas iedalitas p&c to biezuma.
Biezums tika apziméts $adi:

Loti biezi (>1/10)

Biezi (21/100 lidz <1/10)
Retak (=1/1000 Iidz <1/100)

Organu sistéemu klasifikacija | BieZums | Nevélamas blakusparadibas
Klniskie pettjumi
Infekcijas un infestacijas Retak Augsgjo elpcelu infekcija
Nervu sistémas traucgjumi Loti biezi Galvassapes
Retak Reibonis
Kunga un zarnu trakta Biezi Kunga un zarnu trakta simptomi, tai skaita slikta
trauc&jumi diisa, vemsana, caureja un sapes védera
Adas un zemadas audu bojajumi | Biezi Nieze, izsitumi, natrene
Skeleta, muskulu un saistaudu Loti biezi Mialgija
sist€mas bojajumi Biezi Artralgija
Vispargji traucgumi un Loti biezi Reakcijas injekcijas vieta, tai skaita sapes,
reakcijas ievadiSanas vieta apsartums, pietikums, nogurums
Biezi Drudzis (=38°C)
Retak Citas reakcijas injekcijas vieta, pieméram,
sacietejums, vietéja parestezija
Pécregistracijas pieredze
Asins un limfatiskas sist€mas Nav zinams* Limfadenopatija
trauc&jumi
Imiinas sist€émas traucgjumi Nav zinams* Alergiskas reakcijas (arT anafilaktiskas un
anafilaktoidas reakcijas), angioedéma
Nervu sistémas traucgjumi Nav zinams* Sinkope vai vazovagalas reakcijas uz injekciju,
reiz€m kopa ar toniski-kloniskam kustibam
(skatit 4.4. apakSpunktu)

* Par Siem trauc€jumiem zinots spontani, tapec nav iespgjams ticami noskaidrot to biezumu



Kliniskos pétijumos, salidzinot ar pacient€ém, kam onkogéna HPV DNS analizes rezultats bija negativs
vai kas bija HPV-16 un HPV-18 antivielu seronegativas, pacientém ar parciestu vai esosu HPV
infekciju noveroja Iidzigas droSuma Ipasibas.

ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lGgti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Nav zinots par pardozesanas gadijumiem.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: vakcinas, papilomas virusu vakcinas, ATK kods JO7BM02

Darbibas mehanisms

Cervarix ir neinfekcioza rekombinanta vakcina ar adjuvantu, kas izgatavota no loti attiritam virusam
lidzigam onkogéna HPV 16. un 18. tipa galvena kapsidas L1 proteina dalinam (virus-like particles -
VLP). VLP nesatur virusa DNS, tapéc tas nevar inficet Stinas, vairoties vai izraisit slimibu. P&tijumos
dzivniekiem konstatéts, ka L1 VLP vakcinu efektivitati liela méra nosaka humoralas imiinas
atbildreakcijas attistiba.

Tiek lests, ka HPV-16 un HPV-18 izraisa aptuveni 70% dzemdes kakla véza gadijumu, 90% analas
atveres véza gadijumu, 70% ar HPV saistitu augstas pakapes vulvas un maksts intraepitelialo
jaunveidojumu gadijumu un 78% ar HPV saistitu augstas pakapes analas atveres (AIN 2/3)
intraepitelialo jaunveidojumu gadijumu.

A1 citi onkoggni HPV tipi var izraisit analas atveres un dzimumorganu laundabigus audzgjus
(aptuveni 30%). HPV 45., -31. un -33. tips ir 3 vakcina neieklautie HPV tipi, kas biezak tiek atklati
plakanstinu dzemdes kakla véza (12,1%) un adenokarcinomas (8,5%) gadijuma.

Termins “analas atveres un dzimumorganu pirmsvéza bojajumi” 4.1. apaks$punkta atbilst augstas
pakapes dzemdes kakla intraepitelialiem jaunveidojumiem (CIN2/3), augstas pakapes vulvas
intraepitelialajiem jaunveidojumiem (VIN2/3), augstas pakapes maksts intraepitelialajiem
jaunveidojumiem (ValN2/3) un augstas pakapes analas atveres intraepitelialajiem jaunveidojumiem
(AIN 2/3).

Kliniskie pétijumi

Kliniska efektivitate 15 — 25 gadus vecam sievietém

Cervarix efektivitate tika noveértéta divos kontrolétos, dubultmasketos, randomizétos II un III fazes
klmiskos petijumos, kuros tika ieklautas kopuma 19 778 sievietes vecuma no 15 Ilidz 25 gadiem.

I1 fazes pétijuma (petijums 001/007) bija ieklautas tikai sievietes, kuram:

- parbaudg@s bija negativs rezultats uz onkogéno 16., 18., 31., 33., 35., 39.,45., 51., 52., 56., 58.,
59., 66. un 68. tipa HPV DNS;

- bija seronegativas uz HPV=16 un HPV-18 un

- bija normala citologija.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Primarais efektivitates veértetais raksturlielums bija nejausa inficésanas ar HPV-16 un/vai HPV-18.
12 ménesus persist€josa infekcija tika noverteta ka papildu efektivitates vertetais raksturlielums.

111 fazes petijuma (petijums 008) bija ieklautas sievietes, kuram nebija veikts ieprieksgjs skrnings uz
HPV infekcijas esamibu, t. i., neatkarigi no sakotngjas citologijas un HPV serologiska un DNS
stavokla. Primarais efektivitates vertétais raksturliclums bija CIN2+, kas saistits ar HPV-16 un/vai
HPV-18 (HPV-16/18). 2. un 3. pakapes dzemdes kakla intraepitelialie jaunveidojumi (CIN) (CIN2/3)
un dzemdes kakla adenokarcinoma in situ (AIS) kliniskajos pétijumos tika izmantota ka dzemdes
kakla véza surogatmarkieri. Sekundarie vertetie raksturlielumi ietvéra 6 un 12 ménesu persistgjosu
infekciju.

Pieradits, ka arT persistgjosa infekcija, kas ilgst vismaz 6 m&nesSus, 15 — 25 gadus vecam sievieteém ir
atbilstoss dzemdes kakla véza surogatmarkieris.

Profilaktiska efektivitate pret HPV-16/18 ar onkogéniem HPV tipiem neinficéta populacija

Petijuma 001 sievietes (N=1113) tika vakcingtas, efektivitate tika noverteta lidz 27. ménesim. SievieSu
apakSgrupa (N=776), kas tika vakcinétas p&tijuma 001, p&tijuma 007 tika nov&rotas lidz 6,4 gadus ilgi
(apmé&ram 77 ménesus) péc pirmas devas (vid&ja noverosana 5,9 gadi). Pétijuma 001 kontrolgrupa bija
pieci 12 ménesus persistéjosas HPV-16/18 infekcijas gadijumi (4 HPV-16; 1 HPV-18) un vakcinas
grupa bija viens HPV-16 gadijums. Petijuma 007 Cervarix efektivitate pret 12 me&nesu persistgjosu
HPV-16/18 infekciju bija 100% (95% TI: 80,5; 100). Bija seSpadsmit persistéjosas HPV-16 infekcijas
gadTjumi un pieci persistgjosas HPV-18 infekcijas gadijumi — visi kontrolgrupa.

Petjuma HPV-023 Brazilijas grupas personas (N=437) no pétijjuma 001/007 tika novérotas vidgji 8,9
gadus (standartnovirze 0,4 gadi) péc pirmas devas. Pétijuma HPV-023 vakcinas grupa, pabeidzot
pétijumu, nebija infekcijas vai histopatologisku bojajumu gadijumu, kas saistiti ar HPV-16 vai
HPV-18. Placebo grupa 4 gadijumos bija 6 méneSu persistéjosa infekcija un 1 gadijuma — 12 meénesus
persistgjosa infekcija. PEtjuma nebija iesp&jams paradit atskiribu starp vakcinas un placebo grupu
attieciba uz Siem galauzstadijumiem.

Profilaktiska efektivitate pret HPV-16/18 ar HPV-16 un/vai HPV-18 neinficétam sievietém

Petijuma HPV-008 primaras efektivitates analizes tika veiktas protokolam atbilsto$a grupa (According
to Protocol - ATP grupa: ietver sievietes, kuras sanémusas 3 vakcinas devas un ir DNS negativas un
seronegativas 0. ménesi un DNS negativas 6. m&nesT attieciba uz tiem HPV tipiem, kas tiek analiz&ti).
Saja grupa bija sievietes ar normalu vai zemas pakapes citologiju sakuma, un netika ieklautas tikai
sievietes ar augstas pakapes citologiju (0,5% kopgjas populacijas). Gadijumu skaitiSana ATP grupa
sakas 1. diena péc tresas vakcinas devas ievadiSanas.

Kopuma 74% ieklauto sievieSu nekad nebija inficétas ar HPV-16 un HPV-18 (t. i., DNS negativas un
seronegativas ieklauSanas bridi p&tjjuma).

Veiktas divas pétijuma HPV-008 analizes — notikuma ierosinata analize, kas veikta, kad ATP grupa
tika sasniegti vismaz 36 CIN2+ gadijumi, kas saistiti ar HPV-16/18, un p&tjjuma nobeiguma analize.

Vakcinas efektivitate pret primaro vertéto galauzstadijumu CIN2+ pétijuma beigas paradita 1. tabula.
Papildanalizg tika verteta Cervarix efektivitate pret CIN3+, kas saistita ar HPV-16/18.



1. tabula. Vakcinas efektivitate pret augstas pakapes dzemdes kakla bojajumiem, kas saistiti ar
HPV-16/18 (ATP grupa)

HPV-16/18 ATP grupa®
kvértél?alls PétTjuma nobeiguma analize®®
raksturlielums Cervarix | Kontrolpreparats Efektivitate (%3 95% TI)
(N =7338) (N =7305)
n® n
CIN2+ 5 97 94,9% (87,7; 98,4)
CIN3 + 2 24 91,7% (66,6; 99,1)

N = katra grupa ieklauto pétamo personu skaits

n = gadijumu skaits

(D" ATP: ietver sievietes, kuras sanémusas 3 vakcinas devas, ir DNS negativas un
seronegativas 0. ménesi, un DNS negativas 6. ménest uz attiecigajiem HPV tipiem
(HPV-16 vai HPV-18)

@ jetver etrus CIN2+ un divus CIN3+ gadijumus, kad bojajuma tika atklats cits
onkogéns HPV tips vienlaikus ar HPV-16 vai HPV-18. Sie gadijumi nav ietverti
HPV tipa pieskirSanas analizg (skatit zem tabulas).

® vidgjais noveroSanas ilgums ir 40 ménesu péc 3. devas

Notikuma ierosinata analize efektivitate bija 92,9% (96,1% TI: 79,9; 98,3) pret CIN2+ un 80% (96,1%
TI: 0,3; 98,1) pret CIN3+. Turklat individuali tika pieradita statistiski nozimiga vakcinas efektivitate
pret CIN2+ saistiba ar HPV-16 un HPV-18.

Turpmakajos multiplu HPV tipu gadijumu izmeklgjumos tika nemts véra HPV tips, ko atklaja ar
polimerazes k&des reakciju (PKR) vismaz viena no diviem ieprieksgjiem citologijas paraugiem,
papildus tipiem, kas atklati bojajuma, lai atSkirtu to HPV tipu(-s), kas visticamak izraisa bojajumu
(HPV tipa pieskirsana). Saja post-hoc analizé netika ietverti gadijumi (vakcinas grupa un
kontrolgrupa), kas tika uzskatiti par c€loniski saistitiem ar HPV-16 vai HPV-18 infekciju, kas iegiita
pétijuma laika.

Pamatojoties uz HPV tipa pieskirSanas post-hoc analizi, petijjuma nobeiguma analizg bija 1 CIN2+
gadijums vakcinas grupa, salidzinot ar 92 gadijumiem kontrolgrupa (efektivitate 98,9% (95% TI: 93,8;
100)), un nebija neviena CIN3+ gadijuma vakcinas grupa, salidzinot ar 22 gadijumiem kontrolgrupa
(efektivitate 100% (95% TI: 81,8; 100)).

Notikuma ierosinata analiz€ ATP grupa novérota vakcinas efektivitate pret CIN1 saistiba ar HPV
16/18 bija 94,1% (96,1% TI: 83.4; 98,5). ATP grupa novérota vakcinas efektivitate pret CIN1+

saistiba ar HPV 16/18 bija 91,7% (96,1% TI: 82,4; 96,7). Petjjuma nobeiguma analizé ATP grupa
noverota vakcinas efektivitate pret CIN1 saistiba ar HPV 16/18, bija 92,8% (95% TI: 87,1; 96,4).

Petfjuma nosléguma analizes laika ar HPV-16 vai HPV-18 saistita ATP kohorta bija 2 VIN2+ vai
VaIN2+ gadijumi vakcinas grupa un 7 gadijumi kontroles grupa. Petijums nebija planots ta, lai varétu
pieradit atSkiribu starp vakcinas un kontroles grupu attieciba uz Siem krit€rijiem.

Vakcinas efektivitate p&tijuma beigas pret virologiskajiem vértétajiem raksturlielumiem (6 ménesus un
12 ménesus persistejosa infekcija), kas saistiti ar HPV-16/18 un noveroti ATP grupa, paraditi 2.
tabula.



2. tabula. Vakcinas efektivitate pret virologiskajiem vértétajiem raksturlielumiem, kas saistiti ar

HPV-16/18 (ATP grupa)
HPV-16/18 ATP grupa®
vertétais PétTjuma nobeiguma analize®
raksturlielums Cervarix | Kontrolpreparats Efektivitate (%3 95% TI)
(N =7338) (N =7305)
n/N n/N
6 ménesus 35/7182 588/7137 94,3% (92,0;96,1)
persistéjosa
infekcija
12 ménesus 26/7082 354/7038 92,9% (89,4,95,4)
persistéjosa
infekcija
N = katra grupa ieklauto petamo personu skaits
n = gadijumu skaits
(D" ATP: ietver sievietes, kuras sanémusas 3 vakcinas devas, ir DNS negativas un
seronegativas 0. ménesI, un DNS negativas 6. meénesT uz attiecigajiem HPV tipiem
(HPV-16 vai HPV-18)
@ vidgjais novérosanas ilgums ir 40 ménesu pec 3. Devas

Efektivitates rezultati notikumu ierosinataja analize bija 94,3% (96,1% TI: 91,5; 96,3) pret 6 m&nesus
ilgu infekciju un 91,4% (96,1% TI: 89,4; 95,4) pret 12 ménesus persistgjosu infekciju.

Efektivitate pret HPV-16/18 sievietem ar HPV-16 vai HPV-18 infekcijas pieradijumiem ieklauSanas
bridi pétijuma

Nebija nekadu pieradijumu par aizsardzibu pret slimibu, ko izraistjusi HPV tipi, pret kuriem p&tamas
personas bija HPV DNS pozitivas ieklauSanas bridi petijuma. Tacu individi, kuri jau pirms
vakcingSanas bija inficéti (HPV DNS pozitivi) ar vienu no HPV tipiem, kas saistiti ar vakcinu, bija
aizsargati pret klinisku slimibu, ko izraisa otrais vakcinas HPV tips.

Efektivitate pret 16. un 18. HPV tipu sievietém neatkarigi no eso$as vai parciestas infekcijas vai
slimibas

Kopgja vakcingto grupa (Total Vaccinated Cohort; TVC) bija ieklautas visas p&tamas personas, kuras
sanéma vismaz vienu vakcinas devu neatkarigi no vinu sakotn&ja HPV DNS stavokla, citologijas un
serologiska statusa. Saja grupa bija sievietes gan ar eso$u un/vai parciestu HPV infekciju, gan bez tas.
Gadijumu skaitiSsana TVC sakas 1. diena p&c pirmas devas ievadiSanas.

TVC aprekinata efektivitate ir mazaka, jo Saja grupa ir sievietes ar jau esoSu infekciju/bojajumiem, ko
Cervarix, ka paredzams, neietekmé.

TVC var aptuveni atbilst kopg&jai 15 — 25 gadus vecu sievieSu populacijai.

Vakcinas efektivitate p&tijuma beigas pret augstas pakapes dzemdes kakla bojajumiem, kas saistiti ar
HPV-16/18 un noveroti TVC, paradita 3. tabula.

3. tabula. Vakcinas efektivitate pret augstas pakapes dzemdes kakla bojajumiem, kas saistiti ar

HPV-16/18 (TVC)
HPV-16/18 TVC®
vertétais PétTjuma nobeiguma analize®
raksturlielums Cervarix | Kontrolpreparats Efektivitate (%3 95% TI)
(N =8694) (N =8708)
n n
CIN2+ 90 228 60,7% (49,6; 69.5)
CIN3 + 51 94 45,7% (22,9; 62,2)
N = katra grupa ieklauto petamo personu skaits
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n = gadijumu skaits

(D' TVC: ietver visas vakcinétas petamas personas (kuras sanemusas vismaz vienu
vakcinas devu) neatkarigi no HPV DNS stavokla, citologijas un serologiska stavokla
sakuma. Saja grupa icklautas sievietes ar jau ieprieks esosu infekciju/bojajumiem

2 vid&jais noverosanas ilgums ir 44 ménesi pec 1. devas

Vakcinas efektivitate pétijuma beigas pret virologiskajiem vértétajiem raksturlielumiem (6 méneSus un
12 ménesus persistgjosa infekcija), kas saistiti ar HPV-16/18 un noveroti TVC, paraditi 4. tabula.

4. tabula. Vakcinas efektivitate pret virologiskajiem vértétajiem raksturlielumiem, kas saistiti ar
HPV-16/18 (TVC)

TVC®
HPV-16/18 . PétTljuma nobeiguma_analize(z) _
vertetais Cervarix Kontrolpreparats Efektivitate (%; 95%
raksturlielums n/N n/N TI)
6 ménesus 504/8863 1227/8870 60,9% (56,6;64,8)
persistéjosa
infekcija
12 ménesus 335/8648 767/8671 57,5% (51,7;62,8)
persistéjosa
infekcija
N = katra grupa ieklauto petamo personu skaits
n = gadijumu skaits
(D' TVC: ieklautas visas vakcingtas p&tamas personas (kuras sanéma vismaz vienu vakcinas
devu) neatkarigi no sakotngja HPV DNS stavokla, citologijas un serologiska stavokla.
@ vidgjais novérosanas ilgums ir 44 menesi pec 1. devas

Visparéja vakcinas ietekme uz dzemdes kakla HPV slimibas slogu

HPV-008 pétijuma augstas pakapes dzemdes kakla bojajumu sastopamiba tika salidzinata placebo un
vakcinas grupa neatkarigi no HPV DNS tipa bojajuma. TVC un TVC-ieprieks neinfic€tu sieviesu
grupa vakcinas efektivitate p&tijuma beigas tika pieradita salidzinajuma ar augstas pakapes dzemdes
kakla bojajumiem (5. tabula).

TVC-ieprieks neinficétu sievieSu grupa ir TVC apak§grupa, kura ir sievietes ar normalu citologiju,
kuras sakotng&ji bija HPV DNS negativas uz 14 onkogéniem HPV tipiem un seronegativas uz HPV-16
un HPV-18.

5. tabula. Vakcinas efektivitate pret augstas pakapes dzemdes kakla bojajumiem neatkarigi no HPV
DNS tipa bojajuma

Pétijuma nobeiguma analize®®
Cervarix Kontrolpreparats Efektivitate (%; 95%
N | Gadijumi N | Gadijumi TI)
CIN2+
TVC ieprieks 5466 61 5452 172 64,9% (52,7; 74,2)
neinficetu
sievie$u grupa!)
TVC® 8694 287 8708 428 33,1% (22,2; 42,6)
CIN3+
TVC ieprieks 5466 3 5452 44 93,2% (78,9; 98,7)
neinficetu
sievieSu grupa ¥
TVC® 8694 86 8708 158 45,6% (28,8; 58,7)
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N = katra grupa ieklauto petamo personu skaits

() TVC ieprieks neinficétu sievieSu grupa: ieklautas visas vakcinétas petamas personas (kuras
sanéma vismaz vienu vakcinas devu), kuram bija normala citologija un kuras sakotngji bija
HPV DNS negativas uz 14 onkogéniem HPV tipiem un seronegativas uz HPV-16 un HPV-18.

@ TVC: ieklautas visas vakcingtas p&tamas personas (kuras sanéma vismaz vienu vakcinas devu)
neatkarigi no sakotn&ja HPV DNS stavokla, citologijas un serologiska stavokla.

® vidgjais noverosanas ilgums ir 44 ménesi pec 1. devas

Pétfjuma nobeiguma analizé Cervarix samazinaja noteiktas dzemdes kakla terapijas procediiras (ietver
cilpas elektrokirurgisko ekscizijas procediiru [loop electrosurgical excision procedure - LEEP], auksta
naza konizacijas un lazerprocediras) par 70,2% (95% TI: 57,8; 79,3) TVC-ieprieks neinficétu sieviesu
grupa un par 33,2% (95% TI: 20,8; 43,7) TVC grupa.

Krusteniskas aizsardzibas efektivitate

Cervarix krusteniskas aizsardzibas efektivitate pret histopatologiskajiem un virologiskajiem
galauzstadijumiem (persist€josa infekcija) tika verteta petijuma HPV-008 12 vakcima neieklautiem
onkogeniem HPV tipiem. Petjjums nebija pietickami apjomigs, lai vertetu efektivitati pret atseviska
HPYV tipa izraisitu slimibu. Primara vértéta galauzstadijuma analizi ietekm€ja vairakas vienlaicigas
infekcijas CIN2+ bojajumos. Atskiriba no histopatologiskajiem vértétajiem galauzstadijumiem,
virologiskos vertétos galauzstadijumus mazak iespaido vairakas infekcijas bojajuma.

HPV-31, 33 un 45 bija nemainiga krustota aizsardziba 6 m&nesSu persistgjosas infekcijas un CIN2+
galauzstadijumos visas pétijjuma grupas.

Petfjuma nobeiguma vakcinas efektivitate pret 6 meénesus persist&josu infekeciju un CIN2+, kas saistita
ar atseviskiem vakcina neieklautiem onkogéniem HPV tipiem, paradita 6. tabula (ATP grupa).
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6. tabula. Vakcinas efektivitate pret vakcina neieklautiem onkogeniem HPV tipiem

ATP®
HPYV tips 6 méneSus persistéjosa infekcija CIN2+
Cervarix | Kontrolp Efektivitate Cervari | Kontrolp Efektivitate
reparats (%35 95% TI) X reparats (%3 95% TI)
n n n n

Ar HPV-16 saistiti tipi (A9 sugas)

HPV-31 58 247 76,8% 5 40 87,5%
(69,0; 82,9) (68,3; 96,1)

HPV-33 65 117 44.8% 13 41 68,3%
(24,6; 59,9) (39,7; 84,4

HPV-35 67 56 -19,8% 3 8 62,5%
(<0,0; 17,2) (<0,0; 93,6)

HPV-52 346 374 8,3% 24 33 27,6%
(<0,0; 21,0) (<0,0; 59,1)

HPV-58 144 122 -18,3% 15 21 28,5%
(<0,0; 7,7) (<0,0; 65,7)

Ar HPV-18 saistiti tipi (A7 sugas)

HPV-39 175 184 4,8% 4 16 74,9%
(<0,0; 23,1) (22,3; 93,9)

HPV-45 24 90 73,6% 2 11 81,9%
(58,1; 83,9) (17,0; 98,1)

HPV-59 73 68 -7,5% 1 5 80,0%
(<0,0; 23,8) (<0,0; 99,6)

HPV-68 165 169 2,6% 11 15 26,8%
(<0,0; 21,9) (<0,0; 69,6)

Citi tipi

HPV-51 349 416 16,6% 21 46 54,4%
(3,6; 27,9) (22,0; 74,2)

HPV-56 226 215 -5,3% 7 13 46,1%
(<0,0; 13,1) (<0,0; 81,8)

HPV-66 211 215 2,3% 7 16 56,4%
(<0,0; 19,6) (<0,0; 84,8)

n= gadijumu skaits
() ATP: ieklautas sievietes, kuras sanémusas 3 vakcinas devas, bija DNS negativas 0. ménesi un 6.

ménesi pret atbilstoSo HPV tipu.
Tika aprékinatas ticamibas intervala robezas attieciba uz vakcinas efektivitati. Kad tika ieklauta
vertiba “nulle”, t. 1., kad apaksgja TI robeza ir <0, efektivitate netiek uzskatita par statistiski
nozimigu.

Efektivitate pret CIN3 tika paradita tikai attieciba uz HPV-31, un nebija pieradijumu par aizsardzibu
pret AIS vai jebkadu no HPV tipiem.

Kliniska efektivitate sievietém no 26 gadu vecuma

Cervarix efektivitate tika verteta dubultmasketa, randomizeta, 111 fazes klmiska petijjuma (HPV-015),
kura piedalijas pavisam 5778 sievietes 26 — 72 gadu vecuma (mediana: 37,0 gadi). Pétijums tika veikts
Ziemelamerika, Latinamerika, Azijas un Klusa okeana regiona un Eiropa. Galiga analize tika veikta
petijuma beigas — 7 gadus pec 1. vakcinacijas.
Primarais vertétais raksturlielums bija virusologiska un histopatologiska veértéta raksturlieluma
kombinacija: ar HPV-16/18 saistita 6 ménesus persistéjosa infekcija un/vai CIN1+. Efektivitates
primaras analizes tika veiktas ATP grupa attieciba uz efektivitati un TVC grupa, kas ietveéra
apaks$grupu, kura Iidz 15% bija sievietes, kam anamnéze bija ar HPV saistita infekcija vai slimiba
(definéta ka divas vai vairak uztriepes ar patologiju péc kartas, novirze kolposkopija vai dzemdes
kakla biopsija vai arsté§ana p&c konstatétas patologijas uztriepé vai kolposkopija). STs apakigrupas
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ieklausana lava novertet profilakses efektivitati populacija, ko uzskata par realos apstaklus
atspogulojosu, jo pieaugusas sievietes ir ta vecuma grupa, kam parasti tiek veikts dzemdes kakla
skrnings.

Vakcinas efektivitate pétijuma nobeiguma apkopota turpmak tabula.

Nav nekadu pieradijumu, vai persistgjoSas infekcijas, kas ilgst vismaz 6 meneSus, noversana sievietem
no 26 gadu vecuma ir atbilsto§s dzemdes kakla véza profilakses surogatmarkieris.

7. tabula. Vakcinas efektivitate petijuma HPV-015 nobeiguma

Vertétais ATPY TVC®
ralﬁlt;rshe' Cerri;a' Kg"r“ut;‘;l Efektivitate % | Cervarix K““tr;’lgr“p Efektivitate %
/N WN (96,2% TI) N N (96,2% TI)
HPV-16/18
6M PI 7/1852 | 71/1818 90,5% 93/2768 209/2778 56,8% (43,8;
un/vai (78,65 96,5) 67,0)
CIN1+
6M PI 6/1815 | 67/1786 91,4% 74/2762 180/2775 60% (46,4;
(79,4, 97,1) 70,4)
CIN2+ 1/1852 | 6/1818 83,7% (<0,0; 33/2733 51/2735 35,8% (<0,0;
99,7) 61,0)
ASC-US+ | 3/1852 | 47/1818 93,8% 38/2727 114/2732 67,3% (51,4;
(79,9; 98,9) 78,5)
6M PI tikai | 3/851 13/837 78% 42/1211 65/1192 38,7% (6,3;
petamam (15,0; 96,4) 60,4)
personam,
kas bija
sakotngji
seropoziti-
vas
Krusteniskas aizsardzibas efektivitate
HPV-31 10/2073 | 29/2090 65,8% 51/2762 71/2775 29% (<0,0;
6M PI (24,9; 85,8) 52,5)
HPV-45 9/2106 | 30/2088 70,7% 22/2762 60/2775 63,9%
6M PI (34,2; 88,4) (38,6; 79,6)
HPV-31 52117 | 2372127 78,4% 34/2727 55/2732 38,7%
ASC-US+ (39,1; 94,1) (2,0; 62,3)
HPV-45 5/2150 | 23/2125 78,7% 13/2727 38/2732 66,1%
ASC-US+ (40,1; 94,1) (32,7; 84,1)

N= p&tamo personu skaits katra grupa

n= p&tamo personu skaits katra grupa, kas zinoja par vismaz vienu notikumu

6M PI = 6 menesus persistgjosa infekcija

TI = ticamibas intervals

ASC-US= nezinamas nozimes atipiskas $iinas (novirze citologija)

() 3 vakcinas devas, DNS negativas un seronegativas 0. ménesi (ja vien nav noradits) un DNS
negativas 6. ménesi attieciba uz konkréto HPV tipu (HPV-16 un/vai HPV-18)

@ vismaz viena vakcinas deva neatkarigi no HPV DNS un serologiska statusa (ja vien nav noradits) 0.
menest. letver 15% p&tamo personu ar HPV slimibu/infekciju anamngze

Ar onkogéniem, vakcina neieklautiem tipiem saistita efektivitate pret >ASC-US (novirzes citologija)
bija 37,2% (96,2% TI [21,3; 50,1]) (ATP).

Efektivitate pret CIN1+ neatkarigi no HPV tipa, kas noteikts bojajuma, bija 22,9% (96,2% TI [4,8;
37,7]) (TVC).
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Nebija nekadu pieradijumu par aizsardzibu pret HPV izraisitu slimibu 25 gadus vecam un vecakam
pétamam personam, kas icklauSanas bridi pétijuma bija DNS pozitivas un/vai ar novirzém citologija.

Imunogenitate

Imiuna atbildes reakcija pret Cervarix péc primara vakcinacijas kursa

HPYV vakcinu lietosanas gadijuma nav noskaidrots minimalais antivielu Ilimenis, kas saistits ar
aizsardzibu pret 2. vai 3. pakapes CIN vai pret persistéjosu infekciju, kas saistita ar vakcinas HPV
tipiem.

Antivielu atbildes reakcija pret HPV-16 un HPV-18 tika noteikta, izmantojot pret tipu specifisku tieSo
ELISA (2. versija, MedImmune metodologija, modificéts GSK), kas, ka pieradits, korel€ ar uz
pseidovirioniem balstitu neitralizacijas parbaudi (PBNA).

Cervarix tris devu izraistta imunogenitate tika novertéta 5465 sievietem vecuma no 9 Iidz 55 gadiem
un vairak neka 800 virieSiem vecuma no 10 lidz 18 gadiem.

Kliniskajos p&tijumos vairak neka 99% sakotng&ji seronegativiem subjektiem notika serokonversija gan
pret HPV 16., gan pret HPV 18. tipu vienu ménesi péc tresas devas. Vakcinas ierosinatie IgG
geometriskie vidgjie titri (Geometric Mean Titres, GMT) bija daudz lielaki par titriem, kas novéroti
sievietém, kas ieprieks bija infic€tas, bet kuram bija izzudusi HPV infekcija (dabiska infekcija).
Sakotngji seropozitivi un seronegativi subjekti péc vakcinacijas sasniedza vienadus titrus.

Imiunas atbildes reakcijas saglabaSanas pret Cervarix

Petijuma 001/007 (kura piedalijas vakcinacijas bridi 15 — 25 gadus vecas sievietes) tika noverteta
imiina atbildes reakcija pret HPV-16 un HPV-18 lidz 76 méneSiem p&c vakcinas pirmas devas
ievadisanas. Petijuma 023 (kas ir dala no p&tijjuma 001/007) imiinas atbildes novertésanu turpinaja lidz
113. menesim. 92 individiem vakcinas grupa bija imunogenitates dati [M107-M113] intervala péc
vakcinas pirmas devas ar videjo noverosanas ilgumu 8,9 gadi. No Siem individiem 100% (95% TL:
96,1;100) saglabajas seropozitivitate attieciba uz HPV-16 un HPV-18, izmantojot ELISA parbaudes
metodi.

Vakcinas ierosinatie [gG GMT gan pret HPV-16, gan pret HPV-18 maksimumu sasniedza 7. ménes1
un tad pazeminajas un sasniedza plato no 18. ménesa lidz [M107-M113] intervalam ar ELISA GMT
gan HPV-16, gan HPV-18, kas joprojam bija vismaz 10 reizes lielaki neka ELISA GMT, kas novéroti
sievietem, kuras parslimoja dabisko HPV infekciju.

P&tijuma 008 imunogenitate 11dz 48. m&nesim bija lidziga atbildes reakcijai, kas noverota p&tijuma
001. Lidzigs kin&tikas raksturojums tika noverots ar neitraliz&jo$am antivielam.

Cita klmiskaja petijuma (petjjums 014), kas veikts 15 - 55 gadus vecam sievietem, visi subjekti bija
seropozitivi gan pret HPV 16., gan pret HPV 18. tipu péc tresas devas ievadisanas (7. menes). Tacu
GMT par 25 gadiem vecakam sievietém bija zemaks. 470 petamo personu (142 vecuma no 15 lidz 25
gadiem, 172 vecuma no 26 lidz 45 gadiem un 156 vecuma no 46 Iidz 55 gadiem), kas pabeidza HPV-
014 petijumu un san€ma 3 devu shému, noveroja lidz 10 gadiem pagarinajuma pé&tijuma HPV-060.
Desmit gadus peéc pirmas devas lietosanas 100% p&tamo personu 15 — 25 gadu vecuma grupa, 99,2%
26 — 45 gadu vecuma grupa un 96,3% 46 — 55 gadu vecuma grupa joprojam bija seropozitivi pret
HPV-16, bet pret HPV-18 - attiecigi 99,2%, 93,7% un 83,8%. Visas vecuma grupas GMT pret HPV-
16 saglabajas vismaz 5 — 32 reizes lielaks un pret HPV-18 3 — 14 reizu lielaks neka tam sievietém,
kam dabiska infekcija (abi antigéni) tika izskausta.

Anamnestiskas (imunas atminas) atbildes reakcijas pieradijumi

P&tijuma 024 (p&tijuma 001/007 apaksgrupa), Cervarix izm&ginajuma deva tika ievadita 65 pétamajam
personam ar vidgji 6,8 gadus ilgu starplaiku p&c pirmas vakcinas devas ievadiSsanas. Anamnestiska
imina atbildes reakcija pret HPV-16 un HPV-18 (ar ELISA) tika novérota vienu ned€lu un vienu
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ménesi péc izméginajuma devas, GMT vienu ménesi péc izméginajuma devas parsniedza tos, kas
noveéroti vienu ménesi péc primaras 3 devu vakcinacijas.

Jaunam pieaugu$am sievietém pieraditas Cervarix efektivitates parneSana uz pusaudzém

Apvienotaja analizé (HPV-029,-30 un -48) attiecigi 99,7% un 100% sievieSu 9 gadu vecuma bija
serokonversija attieciba uz HPV 16. un 18. tipu pec tresas devas (7. menesi) ar GMT bija vismaz 1,4
un 2,4 reizes lielaks neka attiecigi 10-14 gadus un 15 - 25 gadus vecam sievietém.

Divos kliniskajos p&tijumos (HPV-012 un -013), kas veikti meiteném no 10 lidz 14 gadu vecumam,
visiem subjektiem notika serokonversija gan pret HPV 16., gan pret HPV 18. tipu péc tresas devas
ievadiSanas (7. ménesi), GMT bija vismaz 2 reizes lielaks neka 15 — 25 gadus vecam sievietém.

Klmiskos petijumos (HPV-070 un HPV-048), kuros piedalijas 9—14 gadus vecas meitenes (kuram
izmantota divu devu shéma — 0. un 6. ménesi vai 0. un 12. ménesi) un 15-25 gadus jaunas sievietes
(Cervarix sanéma saskana ar standartshemu — 0., 1. un 6. ménesT), visam p&tamam personam
serokonversija uz abiem HPV tipiem (16. un 18.) notika vienu ménesi p&c otras devas. 9—14 gadus
vecam meiteném peéc divam devam novérota imiina atbildes reakcija nebija vajaka par atbildes
reakciju, kas péc trim devam noverota 15-25 gadus vecam sievietem.

Nemot véra Sos datus par imunogenitati, var secinat, ka Cervarix vakcina ir efektiva no 9-14 gadu
vecuma.

Imiunas atbildes reakcijas ilgums sievietém no 26 gadu vecuma

111 fazes pétijuma (HPV-015) 26 gadus vecam un vecakam sieviet€ém vienu ménesi pec tresas devas
ievadiSanas visam pétamam personam notika serokonversija. Pec 84 ménesiem, t. i., 78 m&nesus pec
pilna vakcinacijas kursa pabeigSanas, 99,3% un 95,9% sakotngji seronegativo sievieSu saglabajas
seropozitivitate attiecigi uz anti-HPV-16 un anti-HPV-18 antivielam. Antivielu titri maksimumu
sasniedza pec 7 me&neSiem un p&c tam pakapeniski mazinajas lidz 18. ménesim, un stabilizgjas,
sasniedzot plato 11dz 84. meénesim.

Imunogenitate 10 — 18 gadus veciem virieSiem

Imunogenitati virieSiem vérteja 2 kliniskajos pétijumos HPV-011 (N=173) un HPV-040 (N=556). Dati
liecin3ja, ka imunogenitate virieSiem un sievietém ir Iidziga. Pétijuma HPV-011 visam p&tamam
personam konstatgja serokonversiju pret HVP-16 un 18, un GMT limeni nebija zemaki ka tie, kas
noveroti 15 — 25 gadus vecam sievieteém petijuma HPV-012.

Datu salidzinamiba par klinisko efektivitati pret analas atveres bojajumiem un laundabigiem
audzgjiem

Petfjums par Cervarix efektivitati pret analas atveres pirmsvéza bojajumiem nav veikts. Tomer
petijumos, kas veikti 9 — 14 gadus vecam meiteném (petijums HPV-071) un 18 — 45 gadus vecam
sievietem (petijums HPV-010), viennozimigi pieradits, ka imiina atbildes reakcija péc Cervarix
lietoSanas ir izteiktaka, neka lietojot salidzinaSanai izmantoto vakcinu, kurai dati par efektivitati pret
analas atveres pirmsvéza bojajumiem ir parliecinosi un liecina par aizsardzibu.

Imunogenitate ar HIV infic€tam sievietém

Cervarix drosums un imunogenitate tika vértéta divos kliniskajos pétijumos:
1. Dienvidafrika veiktaja petijuma HPV-020 Cervarix ievadija 22 sievietem, kuram nebija
HIV infekcijas, un 42 sievietém ar HIV infekciju (1. stadija pec PVO klasifikacijas; saskana ar
protokolu izveidota grupa imunogenitates novertésanai).
2. Brazilija, Igaunija, Indija un Taizemé tika veikts Cervarix un kvadrivalentas HPV vakcinas
salidzinoss petijums HPV-019, kura piedalijas 289 sievietes (ATP kohorta = 157), kuram
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nebija HIV infekcijas, un 257 sievietes (ATP kohorta = 166) vecuma no 15 lidz 25 gadiem ar

HIV infekciju.
Ieklausanas bridi abos p&tijumos ar HIV infic€tajam dalibniecem bija jaatbilst $adiem nosacijumiem:
simptomu neesamiba neatkarigi no ieprieksgjas kliniskas stadijas; nenosakama virusa slodze (t.i.,
virusa slodze < 400 kopijas/ml) vismaz seSus ménesus, ja lietota pretretrovirusu terapija (ART)
(HPV-020), vai vismaz vienu gadu lietota augstas aktivitates pretretrovirusu terapija (HAART)
(HPV-019); nav noteikta aktivas tuberkulozes (TB) diagnoze vai sanem terapiju pret tuberkulozi; tikai
HPV-019 pétijuma — CD4 limfocitu skaits ir > 350 $Ginas/mm>.
Abos pétijumos ATP kohorta Cervarix sanémusajam pétijuma dalibniecém ar HIV infekciju péc
7 ménesiem serokonversija bija 100 % attieciba uz abiem antigéniem. HPV-019 pé&tijuma
seropozitivitate 24 menesus pec vakcinésSanas ar Cervarix bija 100 % attieciba uz HPV-16 antivielam
un > 96 % attieciba uz HPV-18 antivielam, un geometriskas vidgjas koncentracijas (GMC) limenis
vairak neka 12 reizes parsniedza atbildes reakciju pret dabisku HPV infekciju.
Abos petijumos antivielu GMC pétijuma dalibnieceém ar HIV infekciju bija Skietami zemaks neka
sievietém, kuram HIV infekcijas nebija (95 % ticamibas intervali neparklajas). HPV-019 pétijuma
7 ménesus pec vakcinesanas ar HIV inficétam sievietem Cervarix grupa tika pieradits imtinas atbildes
reakcijas (neitralizgjoso antivielu GMT attiecibas) parakums salidzinajuma ar kvadrivalento HPV
vakcinu. Noveérojumu kliniska nozime nav zinama. Kliskas efektivitates dati par HIV infic&tu
sieviesu aizsardzibu pret persistéjosu infekciju vai pirmsvéza bojajumiem nav pieejami.
Sievietem ar HIV infekciju noveérota Cervarix reaktogenitate un drosSuma profils atbilda jau
zinamajam, kliniski veselam pétijumu dalibniec€m noverotajam droSuma profilam (skatit
4.8. apakspunktu).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Nav piemérojams.

5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegttie dati par farmakologisko drosumu, akitu un atkartotu devu
toksicitati, viet€jo panesamibu, ietekmi uz fertilitati, embriofetalo un postnatalo toksicitati (Iidz
zidisanas perioda beigam) neliecina par Tpasu risku cilvekam.

Serologiskie dati liecina par anti-HPV-16 un anti-HPV-18 antivielu parnesi ar pienu zidisanas perioda
zurkam. Tomé&r nav zinams, vai vakcinas izraisitas antivielas izdalas mates piena cilvékam.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Natrija hlorids (NaCl)

Natrija dihidrogenfosfata dihidrats (NaH,PO4.2 H,0)

Udens injekcijam

Informaciju par adjuvantu skatit 2. punkta.

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma dél §ts zales nedrikst sajaukt (lietot maisjjuma) ar citam zalém.

6.3. Uzglabasanas laiks

5 gadi.

P&c iznemsSanas no ledusskapja Cervarix jaievada, cik driz vien iespgjams.
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Tomeér ta stabilitate, uzglabajot arpus ledusskapja, pieradita lidz 3 dienam 8°C - 25°C temperatiira vai
Iidz 1 dienai 25°C - 37°C temperatiira. Ja Iidz $1 perioda beigam vakcina nav izlietota, ta ir jaiznicina.

Daudzdevu flakons
P&c iepakojuma pirmas atveérSanas vakcinu ieteicams izlietot uzreiz. Ja vakcina netiek izlietota uzreiz,
ta jauzglaba ledusskapi (2°C — 8°C). Ja vakcina netiek izlietota 6 stundu laika, ta jaiznicina.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C).
Nesasaldet.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Daudzdevu flakons
Par uzglabasanu péc iepakojuma pirmas atveérSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Pilnslirce
0,5 ml suspensijas pilnslircg (I tipa stikls) ar virzula aizbazni (butilgumija) un gumijas uzgali.

Iepakojuma pa 1 un 10, ar adatam vai bez tam.

Flakons
0,5 ml suspensijas flakona (I tipa stikls) 1 devai ar aizbazni (butilgumija).

Iepakojuma pa 1, 10 un 100.

Daudzdevu flakons
1 ml suspensijas flakona (I tipa stikls) 2 devam ar aizbazni (butilgumija).

Iepakojuma pa 1, 10 un 100.

Piln§lirces uzgalis un gumijas virzula aizbaznis, un flakona aizbaznis izgatavots no sintétiskas
gumijas.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par rikoSanos

PilnSlirce

Slirces uzglabasanas laika var noveérot smalkas, baltas nogulsnes ar dzidru, bezkrasainu skidrumu
virspusé. Ta nav bojasanas pazime.

Gan pirms, gan péc sakratiSanas §lirces saturs pirms ievadiSanas jaapskata, vai taja nav redzamas
kadas sveSas dalinas un/vai neparasts izskats.

Ja vérojamas kadas min&tas parmainas, vakcina jaiznicina.

Pirms lieto$anas vakcina labi jasakrata.
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Noradijumi piln§lircei

Luer tipa adapters

Turiet $lirci aiz korpusa, nevis aiz virzula.

Noskruvgjiet Slirces uzgali, griezot to pretgji

Virzulis .
2 pulkstenraditaja virzienam.

Korpuss
Uzgalis
' B Adatas pama_t,ne ' Lai piestiprinatu adatu, savienojiet tas pamatni
+ | / ar Luer tipa adapteri un pagrieziet

ceturtdalapgriezienu pulkstenraditaja virziena,
11dz jitat, ka ta ir nofikséta.

) Nevelciet §lirces virzuli ara no korpusa. Ja ta
o notiek, neievadiet vakcinu.

Flakons
Flakona uzglabasanas laika var noverot smalkas, baltas nogulsnes ar dzidru, bezkrasainu skidrumu
virspusé. Ta nav bojasanas pazime.

Gan pirms, gan pec sakratiSanas flakona saturs pirms ievadiSanas jaapskata, vai nav redzamas kadas
svesas dalinas un/vai neparasts izskats.
Ja vérojamas kadas min&tas parmainas, vakcina jaiznicina.

Pirms lietoSanas vakcina labi jasakrata.
Daudzdevu flakons

Flakona uzglabasanas laika var noverot smalkas, baltas nogulsnes ar dzidru, bezkrasainu skidrumu
virspusé. Ta nav bojasanas pazime.

Gan pirms, gan pec sakratiSanas flakona saturs pirms ievadiSanas jaapskata, vai nav redzamas kadas
svesas dalinas un/vai neparasts izskats.
Ja vérojamas kadas min&tas parmainas, vakcina jaiznicina.

Pirms lietoSanas vakcina labi jasakrata.

Lietojot daudzdevu flakonu, katra 0,5 ml deva no ta japanem ar sterilu adatu un §lirci; jauzmanas, lai
izvairitos no satura piesarnosanas.

Likvidésana
Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietejam prasibam.
7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

GlaxoSmithKline Biologicals SA.
Rue de I'Institut 89
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B-1330 Rixensart, Belgija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

Pilnslirce

EU/1/07/419/004
EU/1/07/419/005
EU/1/07/419/006
EU/1/07/419/007
EU/1/07/419/008
EU/1/07/419/009

Flakons

EU/1/07/419/001
EU/1/07/419/002
EU/1/07/419/003

Daudzdevu flakons
EU/1/07/419/010
EU/1/07/419/011
EU/1/07/419/012

9. PIRMAS REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2007. gada 20. septembris
P&dgjas parregistracijas datums: 2012. gada 17. septembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu/.

20



II PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN
RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A. BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas razotaja nosaukums un adrese

GlaxoSmithKline Biologicals SA
Parc de la Noire Epine

rue Flemming

20-1300 Wavre

Belgija

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.
89, rue de I'Institut

BE-1330 Rixensart

Belgija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI
Recepsu zales.

. Oficiala serijas izlaide

Saskana ar Direktivas 2001/83/EK 114. pantu oficialu sérijas izlaidi veiks valsts laboratorija vai cita Sim
meérkim apstiprinata laboratorija.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro§uma zinojumu iesniegsanas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),

kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos saraksta
atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU
ZALU LIETOSANU

o Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Tpasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjaunotajos apstiprinatajos RPP.

Papildinats RPP jaiesniedz:

o pé&c Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma,

o jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sistema, jo Tpasi gadijjumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinaSanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA
VIENAS DEVAS FLAKONS, IEPAKOJUMS PA 1, 10, 100

1. ZALU NOSAUKUMS

Cervarix suspensija injekcijam flakona
Cilveka papilomas virusa (Human Papillomavirus) vakcina [16., 18. tips] (rekombinanta, ar adjuvantu,
adsorbéeta)

‘ 2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 deva (0,5 ml) satur:

HPV 16. L1 tipa protetnu'~ 20 mikrogramus

HPV 18. L1 tipa proteinu'-? 20 mikrogramus

lar adjuvantu AS04, kas satur:

3-O-dezacil-4’- monofosforila A lipidu (MPL)? 50 mikrogramus
2adsorbéts uz aluminija hidroksida, hidratéta (Al(OH);) 0,5 miligrami AI** kopa

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hlorids
Natrija dihidrogénfosfata dihidrats
Udens injekcijam

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam
1 flakons
1 deva (0,5 ml)

10 flakoni
10 x 1 deva (0,5 ml)

100 flakoni
100 x 1 deva (0,5 ml)

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju
Intramuskularai lieto$anai
Pirms lietoSanas sakratit

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA
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Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
Nesasaldet
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/07/419/001 — iepakojuma pa 1
EU/1/07/419/002 — iepakojuma pa 10
EU/1/07/419/003 — iepakojuma pa 100

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemerosanai ir apstiprinats
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17. UNIKALS IDENTIFIKATORS- 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifiaktors.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA
DAUDZDEVU FLAKONS, IEPAKOJUMS PA 1, 10, 100

1. ZALU NOSAUKUMS

Cervarix suspensija injekcijam, daudzdevu iepakojuma
Cilveka papilomas virusa (Human Papillomavirus) vakcina [16., 18. tips] (rekombinanta, ar adjuvantu,
adsorbéeta)

‘ 2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 deva (0,5 ml) satur:

HPV 16. L1 tipa protetnu'~ 20 mikrogramus

HPV 18. L1 tipa proteinu'-? 20 mikrogramus

lar adjuvantu AS04, kas satur:

3-O-dezacil-4’- monofosforila A lipidu (MPL)? 50 mikrogramus
2adsorbéts uz aluminija hidroksida, hidratéta (Al(OH);) 0,5 miligrami AI** kopa

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hlorids
Natrija dihidrogénfosfata dihidrats
Udens injekcijam

4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam
1 daudzdevu flakons
2 devas (1 ml)

10 daudzdevu flakoni
10 x 2 devas (1 ml)

100 daudzdevu flakoni
100 x 2 devas (1 ml)

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju
Intramuskularai lieto$anai
Pirms lietoSanas sakratit

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA
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Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

P&c iepakojuma pirmas atverSanas jaizlieto uzreiz vai 6 stundu laika, uzglabajot ledusskapi.

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskap1
Nesasaldet
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/07/419/010 — iepakojuma pa 1
EU/1/07/419/011 — iepakojuma pa 10
EU/1/07/419/012 — iepakojuma pa 100

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemérosanai ir apstiprinats
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17. UNIKALS IDENTIFIKATORS- 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifiaktors.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA
PILNSLIRCE AR ADATU VAI BEZ TAS, IEPAKOJUMA PA 1, 10

1. ZALU NOSAUKUMS

Cervarix suspensija injekcijam pilnslirceé
Cilveka papilomas virusa (Human Papillomavirus) vakcina [16., 18. tips] (rekombinanta, ar adjuvantu,
adsorbéeta)

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

1 deva (0,5 ml) satur:

HPV 16. L1 tipa protetnu'~ 20 mikrogramus

HPV 18. L1 tipa proteinu'-? 20 mikrogramus

lar adjuvantu AS04, kas satur:

3-O-dezacil-4’- monofosforila A lipidu (MPL)? 50 mikrogramus
2adsorbéts uz aluminija hidroksida, hidratéta (Al(OH);) 0,5 miligrami AI** kopa

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hlorids
Natrija dihidrogénfosfata dihidrats
Udens injekcijam

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Suspensija injekcijam pilnslirce
1 pilnslirce
1 deva (0,5 ml)

10 pilnslirces
10 x 1 deva (0,5 ml)

1 pilnslirce + 1 adata
1 deva (0,5 ml)

10 pilnslirces + 10 adatas
10 x 1 deva (0,5 ml)

1 pilnslirce + 2 adatas
1 deva (0,5 ml)

10 pilnslirces + 20 adatas
10 x 1 deva (0,5 ml)
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5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lictoSanas instrukciju
Intramuskularai lieto$anai
Pirms lietoSanas sakratit

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskap1
Nesasaldet
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/07/419/008 — iepakojuma pa 1 bez adatas
EU/1/07/419/009 — iepakojuma pa 10 bez adatam
EU/1/07/419/004 — iepakojuma pa 1 ar 1 adatu
EU/1/07/419/006 — iepakojuma pa 10 ar 10 adatam
EU/1/07/419/005 — iepakojuma pa 1 ar 2 adatam
EU/1/07/419/007 — iepakojuma pa 10 ar 20 adatam

13. SERIJAS NUMURS

Lot
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| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemérosanai ir apstiprinats

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS- 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifiaktors.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA
VIENAS DEVAS FLAKONA ETIKETE

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Cervarix
Suspensija injekcijam

1.m.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1 deva (0,5 ml)

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA
DAUDZDEVU FLAKONA ETIKETE

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Cervarix
Suspensija injekcijam

1.m.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

2 devas (1 ml)

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA
PILNSLIRCES ETIKETE

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Cervarix
Suspensija injekcijam pilnslircé

1.m.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1 deva (0,5 ml)

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Cervarix suspensija injekcijam flakona
Cilveka papilomas virusa (Human Papillomavirus) vakcina [16., 18. tips] (rekombinanta, ar adjuvantu,
adsorbéta)

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadz€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem.

- Ja Jums ir jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iespg&jamam blakusparadibam, kas $aja instrukcija nav minetas. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Cervarix un kadam noltkam to lieto
Kas Jums jazina pirms Cervarix lietoSanas
Ka lietot Cervarix

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Cervarix

Iepakojuma saturs un cita informacija

O LR W =

1. Kas ir Cervarix un kadam noliakam to lieto
Cervarix ir vakcina, kas paredzgta aizsardzibai no 9 gadu vecuma pret cilvéka papilomas virusu (HPV)
infekcijas izraisitam slimibam.

Sis slimibas ir:

- dzemdes kakla vezis (t. i., dzemdes apaks€jas dalas v&zis) un analas atveres vézis,

- dzemdes kakla, vulvas, maksts un analas atveres pirmsvéza bojajumi (dzimumorganu vai analas
atveres $iinu parmainas, kas var klit par vézi).

Cilveka papilomas virusa (HPV) tipi, kas ir vakcina (HPV 16. un 18. tips), izraisa aptuveni 70% visu
dzemdes kakla véza gadijumu, 90% analas atveres véza gadijumu, 70% ar HPV saistito vulvas un
maksts pirmsvéza bojajumu un 78% ar HPV saistito analas atveres pirmsvéza bojajumu. Ari citi HPV
tipi var izraisit analas atveres un dzimumorganu vézi. Cervarix neaizsarga pret visiem HPV tipiem.
Ja sievie$u vai virieSu dzimuma persona tiek vakcinéta ar Cervarix, imiinsistéma (organisma dabiska
aizsargsist€ma) izstradas antivielas pret HPV 16. un 18. tipu.

Cervarix nav infekciozs, tapéc tas nevar izraisit ar HPV saistitas slimibas.

Cervarix neizmanto, lai arsteétu ar HPV saistitas slimibas, kas pastav jau vakcinacijas bridi.

Cervarix jalieto atbilstosi oficialajiem ieteikumiem.

2. Kas Jums jazina pirms Cervarix lietoSanas

Nelietojiet Cervarix $ados gadijumos:

e ja Jums ir alergija pret kadu no Cervarix aktivajam vielam vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu
sastavdalu. Alergiskas reakcijas pazimes var bt niezo$i adas izsitumi, elpas triikums un sejas

vai méles pietukums.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms Cervarix lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu:
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e jaJums ir asinsreces traucjumi vai viegli rodas zilumi;
e ja Jums ir kada slimiba, kas mazina pretestibu pret tadam infekcijam ka, pieméram, HIV infekcija;
e jaJums ir smaga infekcija ar paaugstinatu kermena temperatiiru. lespgjams, ka vakcinacija bis

jaatliek Iidz atlabsanai. Neliela infekcija, piem&ram, saaukstéSanas, nav kontrindikacija, tacu
vispirms aprunajieties ar arstu.

P&c vai pat pirms jebkuras injekcijas ar adatu iesp&jams gibonis (ipasi pusaudziem). Tadel pasakiet
arstam vai medicinas masai, ja Jums vai Jisu bérnam agrak ir bijis injekcijas izraisits gibonis.

Tapat ka visas vakcinas, Cervarix var pilniba neaizsargat visus vakcinétos cilvekus.

Cervarix neaizsargas no HPV 16. vai 18. tipa izraisitam slimibam cilvékus, kuri vakcin&Sanas bridi jau
ir infic&ti ar 16. vai 18. tipa cilvéka papilomas virusu.

Lai gan vakcinacija var Jus pasargat no dzemdes kakla v&za, ta neaizstaj regularu dzemdes kakla
izmekl€Sanu. Jums jaturpina ieverot arsta noradijumi par dzemdes kakla iztriepes parbaudi/Pap testa
veikSanu (parbaude, lai atsijatu pacientes ar HPV infekcijas izraisitam parmainam dzemdes kakla
S$tnas) un profilaktiskajiem un aizsargajosajiem pasakumiem.

Cervarix neaizsargas pret visiem cilvéka papilomas virusa paveidiem, tap&c jaturpina ievérot
atbilstosa piesardziba, lai izvairitos no saskares ar HPV un seksuali transmistvam slimibam.

Cervarix neaizsargas pret citam slimibam, kuras neizraisa cilvéka papilomas viruss.

Citas zales un Cervarix

Cervarix var ievadit vienlaikus ar citam kombin&tam, revakcinacijai paredzeétam vakcinam, kas satur
difterijas (d), tetanusa (T) un gara klepus [acelulara] (pa) komponentus ar vai bez inaktiveta
poliomielita virusa (IPV), (dTpa, dTpa-IPV vakcinam), vai ar kombingtajam A hepatita un B hepatita
vakcinam (Twinrix), B hepatita vakcinam (Engerix B) vai A, C, W-135, Y serogrupu meningokoku un
tetanusa toksoida konjugéto vakcinu (MenACWY-TT) dazadas injekciju vietas (cita Jusu kermena
dala, piem&ram, otra roka) vienas un tas pasas vizites laika.

Cervarix var nebt optimalas iedarbibas, ja to lieto kopa ar zalem, kas nomac imtino sisteému.

Kliniskajos pétijumos peroralie pretapauglosanas lidzekli (t. i., tabletes) nemazinaja ar Cervarix radito
aizsardzibu.

Pastastiet arstam par visam zalem, kuras lietojat pedgja laika, esat lietojis vai varetu lietot, ka art par
citam vakcinam, ko esat nesen sanémis.

Griitnieciba, baroSana ar kriiti un fertilitate
Ja Jus esat gritniece vai griitnieciba iestajas vakcinacijas kursa laika, vai Jiis cenSaties panakt, lai
iestajas griitnieciba, vakcinaciju ieteicams atlikt vai partraukt Iidz griitniecibas beigam.

Ja Jus esat griitniece vai barojat b&rnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu bt gritnieciba vai planojat
griitniecibu, pirms $1s vakcinas ievadiSanas konsult&jieties ar arstu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana
Nav domajams, ka Cervarix ietekm&s Jtsu sp&ju vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus.

Tacu, ja nejutaties labi, nevadiet transportlidzekli un neapkalpojiet mehanismus.

Cervarix satur natrija hloridu.
St vakcina satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva - bitiba ta ir natriju nesaturosa.

39



3. Ka lietot Cervarix

Ka vakeina tiek ievadita
Arsts vai medictnas masa Cervarix ievadis injekcijas veida augsdelma muskult.

Cik tiek ievadits
Cervarix ir paredzets lietoSanai, sakot no 9 gadu vecuma.

Kopgjais injekciju skaits, ko sanemsiet, ir atkarigs no Jiisu vecuma pirmas injekcijas laika.

Ja Jums ir 9-14 gadi,

Jums tiks veiktas 2 injekcijas:

pirma injekcija — izvéletaja datuma;
otra injekcija — 5 lidz 13 m&nesSus péc pirmas injekcijas.

Ja esat 15 gadus veca vai vecaka,

Jums tiks veiktas 3 injekcijas:

pirma injekcija — izvélétaja datuma;

otra injekcija — 1 ménesi p&c pirmas injekcijas;

tresa injekcija — 6 ménesSus pec pirmas injekcijas.

Ja nepiecieSams, vakcinacijas shému var nedaudz mainit. Vairak informacijas liidziet savam arstam.

Ja Cervarix tiek ievadits pirmaja deva, ieteicams izmantot Cervarix (bet ne citu vakcinu pret HPV) art
visam turpmakajam vakcinacijas kursam.

Cervarix nav ieteicams ievadit Iidz 9 gadu vecumam.
Vakcinu nekada gadijuma nedrikst ievadit véna.

Ja esat aizmirsis devu
Ir svarigi, lai Jus iev@rotu sava arsta vai medicinas masas noradijumus par atkartotajam vizit€m. Ja
aizmirstat ierasties pie arsta ieplanotaja laika, lidziet padomu arstam.

Ja Jus nepabeidzat pilnu vakcinacijas kursu (divas vai trTs injekcijas atkariba no Jisu vecuma
vakcinacijas laika), Jiis nevarat iegiit vislabako atbildes reakciju un aizsardzibu, ko sniedz vakcinacija.

4. Iesp€jamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1 vakcina var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Blakusparadibas, kas radusas kliniskajos p&tijumos ar Cervarix, ir $adas:

. Loti biezi (blakusparadibas, kas var rasties vairak neka 1 no 10 vakcinas devu ievadiSanas
reizém):
e sapes vai diskomforta sajita injekcijas vieta,
apsartums vai pietikums injekcijas vieta,
galvassapes,
muskulu sapes, muskulu jutigums vai vajums (ko neizraisa fiziska slodze),
nogurums.
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* Biezi (blakusparadibas, kas var rasties mazak neka 1 no 10, bet vairak neka 1 no 100 vakcinas
devu ievadi$anas reizém):
e kunga un zarnu trakta simptomi, tai skaita slikta diisa, vemsana, caureja un sapes védera,
e niezoSi, sarkani adas izsitumi, natrene,
e sapes locitavas,
e drudzis (=38°C).

. Retak (blakusparadibas, kas var rasties mazak neka 1 no 100, bet vairak neka 1 no 1000
vakcinas devu ievadiSanas reizém):
e augsgjo elpcelu infekcija (deguna, rikles vai trahejas infekcija),
e reibonis,
e citas reakcijas injekcijas vieta, pieméram, saciet€jums, tirp$ana vai nejutigums.

Blakusparadibas, par kuram zinots Cervarix pécregistracijas lietoSanas laika:

o alergiskas reakcijas. Tas var atpazit péc:
niezo$iem izsitumiem uz plaukstam un p&dam,;
acu un sejas tuskas;
apgriitinatas elposanas vai ri$anas;
peksnas asinsspiediena pazeminasanas un samanas zuduma.
Sis reakcijas parasti rodas vél arsta kabineta. Tacu tad, ja Jiisu bernam rodas kads no §iem
simptomiem, steidzami sazinieties ar arstu.
e palielinati kakla, padusu vai cirk$na limfmezgli;
e gibonis, reizém kopa ar drebuliem vai stivumu.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ari uz
iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Cervarix

Uzglabat So vakcinu bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot So vakcinu péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites. Deriguma termins attiecas
uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C).

Nesasaldget.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Cervarix satur

- Aktivas vielas ir:

2,34
2,34

20 mikrogrami
20 mikrogrami

Cilveka papilomas virusa' 16. tipa L1 proteins
Cilveka papilomas virusa' 18. tipa L1 proteins
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

ICilveka papilomas viruss = HPV

%ar adjuvantu AS04, kas satur:
3-0-dezacil-4’- monofosforila A lipidu (MPL)? 50 mikrogramus

3adsorbéts uz aluminija hidroksida, hidratéta (AI(OH)s3) 0,5 miligrami AI** kopa
*L1 proteins neinfekciozu, virusam lidzigu dalinu (VLP) veida, ko raZzo ar rekombinantas DNS
tehnologijas palidzibu, izmantojot bakulovirusa ekspresijas sistému, kura izmanto Hi-5 Rix4446

Stinas, kas iegiitas no kukaina Trichoplusia ni.

- Citas sastavdalas ir natrija hlorids (NaCl), natrija dihidrogénfosfata dihidrats (NaH,PO4.2 H,O)
un Gdens injekcijam.

Cervarix ar¢jais izskats un iepakojums

Suspensija injekcijam.

Cervarix ir dulkaina, balta suspensija.

Cervarix ir pieejams 1 devas flakonos (0,5 ml) iepakojuma pa 1, 10 vai 100.
Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipasnieks un razZotajs

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

Rue de I'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgija
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Belgique/Belgié/Belgien

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV

Teél/Tel: +32 10 85 52 00

bbarapus
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Temn. + 359 80018205

Ceska republika
GlaxoSmithKline s.r.o.
Tel: +4202 220011 11
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: +45 36 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel: + 49 (0)89 360448701
produkt.info@gsk.com

Eesti
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +372 8002640

EALGoa
GlaxoSmithKline Movonpdéownn A.E.B.E
TnA: + 30210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: +34 900 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: +33(0) 139178444
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: + 385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Tel: + 353 (0)1 495 5000

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000
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Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka
vietgjo parstavniecibu:

Lietuva
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +370 80000334

Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV
Tél/Tel: +32 10 8552 00

Magyarorszag
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: + 36 80088309

Malta
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH.
Tel: +43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska

GSK Services Sp. z o.0.
Tel.: + 48 (22) 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: + 35121 4129500
FL.PT@gsk.com

Romania
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 386 80688869

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +421 800500589



Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel: + 39 (0)45 7741 111 Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Kvbmpog Sverige

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline AB

TnA: + 357 80070017 Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

GlaxoSmithKline Biologicals SA GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel: + 371 80205045 Tel: +44(0)800 221 441

customercontactuk@gsk.com

Si lietosanas instrukcija pédéjo reizi parskatita
Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu/.

Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas apripes specialistiem:
P&c iznems$anas no ledusskapja Cervarix jaievada, cik driz vien iesp&jams. Toméer ta stabilitate,
uzglabajot arpus ledusskapja, pieradita lidz 3 dienam 8°C - 25°C temperattra vai lidz 1 dienai 25°C -

37°C temperatira. Ja §1 perioda beigas vakcina nav izlietota, ta ir jaiznicina.

Flakona uzglabasanas laika var novérot smalkas, baltas nogulsnes ar dzidru, bezkrasainu skidrumu
virspusé. Ta nav bojasanas pazime.

Gan pirms, gan p&c sakrati$anas flakona saturs pirms ievadiSanas jaapskata, vai taja nav redzamas kadas
svesas dalinas un/vai neparasts izskats.
Ja verojamas kadas min&tas parmainas, vakcina jaiznicina.

Pirms lietoSanas vakcina labi jasakrata.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Cervarix suspensija injekcijam, daudzdevu iepakojuma
Cilveka papilomas virusa (Human Papillomavirus) vakcina [16., 18. tips] (rekombinanta, ar adjuvantu,
adsorbéta)

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadz€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem.

- Ja Jums ir jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iespgjamam blakusparadibam, kas $aja instrukcija nav minetas. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Cervarix un kadam noltkam to lieto
Kas Jums jazina pirms Cervarix lietoSanas
Ka lietot Cervarix

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Cervarix

Iepakojuma saturs un cita informacija

OB W

1. Kas ir Cervarix un kadam noliikam to lieto

Cervarix ir vakcina, kas paredzeta aizsardzibai no 9 gadu vecuma pret cilvéka papilomas virusu (HPV)

infekcijas izraisitam slimibam.

Sis slimibas ir:

- dzemdes kakla vezis (t. i., dzemdes apaks€jas dalas v&zis) un analas atveres vezis,

- dzemdes kakla, vulvas, maksts un analas atveres pirmsvéza bojajumi (dzimumorganu vai analas
atveres $tinu parmainas, kas var klit par vézi).

Cilveka papilomas virusa (HPV) tipi, kas ir vakcina (HPV 16. un 18. tips), izraisa aptuveni 70% visu

dzemdes kakla véza gadijumu, 90% analas atveres véza gadijumu, 70% ar HPV saistito vulvas un

maksts pirmsvéZza bojajumu un 78% ar HPV saistito analas atveres pirmsvéza bojajumu. Ari citi HPV

tipi var izraisit analas atveres un dzimumorganu vézi. Cervarix neaizsarga pret visiem HPV tipiem.

Ja sievieSu vai virieSu dzimuma persona tiek vakcingta ar Cervarix, imiinsistéma (organisma dabiska
aizsargsist€ma) izstradas antivielas pret HPV 16. un 18. tipu.

Cervarix nav infekciozs, tap&c tas nevar izraisit ar HPV saistitas slimibas.
Cervarix neizmanto, lai arstétu ar HPV saistitas slimibas, kas pastav jau vakcinacijas bridi.

Cervarix jalieto atbilstosi oficialajiem ieteikumiem.

2. Kas Jums jazina pirms Cervarix lietoSanas
Nelietojiet Cervarix $ados gadijumos:
e ja Jums ir alergija pret kadu no Cervarix aktivajam vielam vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu

sastavdalu. Alergiskas reakcijas pazimes var bt niezo$i adas izsitumi, elpas triikums un sejas
vai méles pietikums.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Cervarix lietoSanas konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu:

® ja Jums ir asinsreces traucgjumi vai viegli rodas zilumi;

e jaJums ir kada slimiba, kas mazina pretestibu pret tadam infekcijam ka, pieméram, HIV infekcija;
e jaJums ir smaga infekcija ar paaugstinatu kermena temperatiiru. Iespgjams, ka vakcinacija bis

jaatliek Iidz atlabsanai. Neliela infekcija, pieméram, saaukstéSanas, nav kontrindikacija, tacu
vispirms aprunajieties ar arstu.

P&c vai pat pirms jebkuras injekcijas ar adatu iesp&ams gibonis (ipasi pusaudziem). Tadge] pasakiet
arstam vai medicinas masai, ja Jums vai Jisu bérnam agrak ir bijis injekcijas izraisits gibonis.

Tapat ka visas vakcinas, Cervarix var pilniba neaizsargat visus vakcingtos cilvékus.

Cervarix neaizsargas no HPV 16. vai 18. tipa izraisitam slimibam cilvékus, kuri vakcing$anas bridi jau
ir infic@ti ar 16. vai 18. tipa cilvéka papilomas virusu.

Lai gan vakcinacija var Jus pasargat no dzemdes kakla véza, ta neaizstaj regularu dzemdes kakla
izmekl&Sanu. Jums jaturpina ieverot arsta noradijumi par dzemdes kakla iztriepes parbaudi/Pap testa
veikSanu (parbaude, lai atsijatu pacientes ar HPV infekcijas izraisitam parmainam dzemdes kakla
§tnas) un profilaktiskajiem un aizsargajosajiem pasakumiem.

Cervarix neaizsargas pret visiem cilvéka papilomas virusa paveidiem, tap€c jaturpina ievérot
atbilstosa piesardziba, lai izvairitos no saskares ar HPV un seksuali transmistvam slimibam.

Cervarix neaizsargas pret citam slimibam, kuras neizraisa cilvéka papilomas viruss.

Citas zales un Cervarix

Cervarix var ievadit vienlaikus ar citam kombin&tam, revakcinacijai paredzeétam vakcinam, kas satur
difterijas (d), tetanusa (T) un gara klepus [acelulara] (pa) komponentus ar vai bez inaktiveta
poliomielita virusa (IPV), (dTpa, dTpa-IPV vakcinam), vai ar kombin&tajam A hepatita un B hepatita
vakcmam (Twinrix), B hepatita vakcinam (Engerix B) vai A, C, W-135, Y serogrupu meningokoku un
tetanusa toksoida konjugéto vakcinu (MenACWY-TT) dazadas injekciju vietas (cita Jiisu kermena
dala, piem&ram, otra roka) vienas un tas pasas vizites laika.

Cervarix var nebtt optimalas iedarbibas, ja to lieto kopa ar zalém, kas nomac imtino sisteému.

Klmiskajos pétijumos peroralie pretapauglosanas lidzekli (t. i., tabletes) nemazinaja ar Cervarix radito
aizsardzibu.

Pastastiet arstam par visam zalém, kuras lietojat pedgja laika, esat lietojis vai varetu lietot, ka ar1 par
citam vakcinam, ko esat nesen sanémis.

Griitnieciba, baroS$ana ar kriiti un fertilitate
Ja Jus esat grutniece vai gritnieciba iestajas vakcinacijas kursa laika, vai Jiis cenSaties panakt, lai
iestajas griitnieciba, vakcinaciju ieteicams atlikt vai partraukt l1dz griitniecibas beigam.

Ja Jus esat gritniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu bt gritnieciba vai planojat
griitniecibu, pirms §1s vakcinas ievadiSanas konsultgjieties ar arstu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana
Nav domajams, ka Cervarix ietekmé&s Juisu sp&ju vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus.

Tacu, ja nejitaties labi, nevadiet transportlidzekli un neapkalpojiet mehanismus.

Cervarix satur natrija hloridu.
St vakcina satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva - bitiba ta ir natriju nesaturosa.
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3. Ka lietot Cervarix

Ka vakeina tiek ievadita
Arsts vai medictnas masa Cervarix ievadis injekcijas veida augsdelma muskult.

Cik tiek ievadits
Cervarix ir paredzets lietoSanai, sakot no 9 gadu vecuma.

Kopgjais injekciju skaits, ko sanemsiet, ir atkarigs no Jiisu vecuma pirmas injekcijas laika.

Ja Jums ir 9-14 gadi,

Jums tiks veiktas 2 injekcijas:

pirma injekcija — izvélétaja datuma;
otra injekcija — 5 lidz 13 m&nesSus péc pirmas injekcijas.

Ja esat 15 gadus veca vai vecaka,

Jums tiks veiktas 3 injekcijas:

pirma injekcija — izvélétaja datuma;

otra injekcija — 1 ménesi pec pirmas injekcijas;

tresa injekcija — 6 ménesSus pec pirmas injekcijas.

Ja nepiecieSams, vakcinacijas shému var nedaudz mainit. Vairak informacijas liidziet savam arstam.

Ja Cervarix tiek ievadits pirmaja deva, ieteicams izmantot Cervarix (bet ne citu vakcinu pret HPV) art
visam turpmakajam vakcinacijas kursam.

Cervarix nav ieteicams ievadit Iidz 9 gadu vecumam.
Vakcinu nekada gadijuma nedrikst ievadit véna.

Ja esat aizmirsis devu
Ir svarigi, lai Jus iev@rotu sava arsta vai medicinas masas noradijumus par atkartotajam vizitém. Ja
aizmirstat ierasties pie arsta ieplanotaja laika, lidziet padomu arstam.

Ja Jus nepabeidzat pilnu vakcinacijas kursu (divas vai trTs injekcijas atkariba no Jisu vecuma
vakcinacijas laika), Jiis nevarat iegiit vislabako atbildes reakciju un aizsardzibu, ko sniedz vakcinacija.

4. Iesp€jamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1 vakcina var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Blakusparadibas, kas radusas kliniskajos p&tijumos ar Cervarix, ir $adas:

. Loti biezi (blakusparadibas, kas var rasties vairak neka 1 no 10 vakcinas devu ievadiSanas
reizém):
e sapes vai diskomforta sajita injekcijas vieta,
apsartums vai pietikums injekcijas vieta,
galvassapes,
muskulu sapes, muskulu jutigums vai vajums (ko neizraisa fiziska slodze),
nogurums.
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* Biezi (blakusparadibas, kas var rasties mazak neka 1 no 10, bet vairak neka 1 no 100 vakcinas
devu ievadiS$anas reizém):
e kunga un zarnu trakta simptomi, tai skaita slikta diisa, vemsana, caureja un sapes védera,
e niezoSi, sarkani adas izsitumi, natrene,
e sapes locitavas,
e drudzis (=38°C).

. Retak (blakusparadibas, kas var rasties mazak neka 1 no 100, bet vairak neka 1 no 1000
vakcinas devu ievadiSanas reizém):
e augsgjo elpcelu infekcija (deguna, rikles vai trahejas infekcija),
e reibonis,
e citas reakcijas injekcijas vieta, pieméram, saciet€jums, tirp$ana vai nejutigums.

Blakusparadibas, par kuram zinots Cervarix pécregistracijas lietoSanas laika:

o alergiskas reakcijas. Tas var atpazit péc:
niezo$iem izsitumiem uz plaukstam un p&dam,;
acu un sejas tuskas;
apgriitinatas elposanas vai ri$anas;
peksnas asinsspiediena pazeminasanas un samanas zuduma.
Sis reakcijas parasti rodas vél arsta kabineta. Ta¢u tad, ja Jiisu bernam rodas kads no §iem
simptomiem, steidzami sazinieties ar arstu.
e palielinati kakla, padusu vai cirk$na limfmezgli;
e ¢ibonis, reizém kopa ar drebuliem vai stivumu.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ari uz
iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Cervarix

Uzglabat So vakcinu bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot So vakcinu péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites. Deriguma termins$ attiecas
uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C).

Nesasaldget.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

P&c iepakojuma pirmas atveérSanas vakcinu ieteicams izlietot uzreiz. Ja vakcina netiek izlietota uzreiz,
ta jauzglaba ledusskapt (2°C — 8°C). Ja vakcina netiek izlietota 6 stundu laika, ta jaiznicina.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzg€s aizsargat apkart&jo vidi.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko Cervarix satur

- Aktivas vielas ir:

2,34
2,34

20 mikrogrami
20 mikrogrami

Cilveka papilomas virusa' 16. L1 tipa proteins
Cilveka papilomas virusa' 18. L1 tipa proteins

!Cilveka papilomas viruss = HPV

Zar adjuvantu AS04, kas satur:
3-0-dezacil-4’- monofosforila A lipidu (MPL)? 50 mikrogramus

3adsorbéts uz aluminija hidroksida, hidratéta (AI(OH)s3) 0,5 miligrami AI** kopa
“L1 proteins neinfekciozu, virusam lidzigu dalinu (VLP) veida, ko raZo ar rekombinantas DNS
tehnologijas palidzibu, izmantojot bakulovirusa ekspresijas sistému, kura izmanto Hi-5 Rix4446

Stnas, kas iegiitas no kukaina Trichoplusia ni.

- Citas sastavdalas ir natrija hlorids (NaCl), natrija dihidrogénfosfata dihidrats (NaH,PO4.2 H,O)
un Gdens injekcijam.

Cervarix argjais izskats un iepakojums

Suspensija injekcijam.

Cervarix ir dulkaina, balta suspensija.

Cervarix ir pieejams 2 devu flakonos (1 ml) iepakojuma pa 1, 10 vai 100.
Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebit pieejami.

Registracijas apliecibas ipasnieks un raZotajs

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

Rue de I'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgija
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Belgique/Belgié/Belgien

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV

Teél/Tel: +32 10 85 52 00

bbarapus
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Ten. +359 80018205

Ceska republika
GlaxoSmithKline s.r.o.
Tel: +4202220011 11
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: +45 36 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel: + 49 (0)89 360448701
produkt.info@gsk.com

Eesti
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +372 8002640

EA\rada
GlaxoSmithKline Movonpdéownn A.E.B.E
TnA: + 30210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: +33(0) 1391784 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: + 385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Tel: +353 (0)1 495 5000
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Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka
vietgjo parstavniecibu:

Lietuva
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +370 80000334

Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV
Tél/Tel: +32 10 85 52 00

Magyarorszag
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: + 3680088309

Malta
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH.
Tel: + 43 (0)1 97075 0
at.info@gsk.com

Polska

GSK Services Sp. z o.0.
Tel.: +48 (22) 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: +351 214129500
FL.PT@gsk.com

Romania
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 386 80688869



Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: + 39 (0)45 7741 111

Kvnpog
GlaxoSmithKline Biologicals SA
TnA: +357 80070017

Latvija
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 371 80205045

Si lietosanas instrukcija pedéjo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom (Northern Ireland)
GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel: +44 (0)800 221 441
customercontactuk@gsk.com

Sikaka informacija par §tm zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu/.

Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas apripes specialistiem:

P&c Cervarix iznemsanas no ledusskapja, to ir ieteicams ievadit p&c iesp€jas atrak. Tomer ta stabilitate,
uzglabajot arpus ledusskapja, pieradita lidz 3 dienam 8°C-25°C temperatiira vai lidz 1 dienai 25°C—
37°C temperatiira. Ja §1 perioda beigas vakcina nav izlietota, ta ir jaiznicina.

Flakona uzglabasanas laika var novérot smalkas, baltas nogulsnes ar dzidru, bezkrasainu skidrumu
virspusé. Ta nav bojasanas pazime.

Gan pirms, gan pec sakratiSanas flakona saturs pirms ievadiSanas jaapskata, vai taja nav redzamas kadas
svesas dalinas un/vai neparasts izskats.
Ja vérojamas kadas min&tas parmainas, vakcina jaiznicina.

Pirms lietoSanas vakcina labi jasakrata.

Lietojot daudzdevu flakonu, katra 0,5 ml deva no ta japanem ar sterilu adatu un §lirci; jauzmanas, lai
izvairitos no satura piesarnosanas.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Cervarix suspensija injekcijam piln§lirce
Cilveka papilomas virusa (Human Papillomavirus) vakcina [16., 18. tips] (rekombinanta, ar adjuvantu,
adsorbéta)

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka velak to vajadz€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem.

- Ja Jums ir jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iespg&jamam blakusparadibam, kas $aja instrukcija nav minetas. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Cervarix un kadam noltkam to lieto
Kas Jums jazina pirms Cervarix lietoSanas
Ka lietot Cervarix

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Cervarix

Iepakojuma saturs un cita informacija

O LR W =

1. Kas ir Cervarix un kadam noliikam to lieto

Cervarix ir vakcina, kas paredzgta aizsardzibai no 9 gadu vecuma pret cilvéka papilomas virusu (HPV)
infekcijas izraisitam slimibam.
Sis slimibas ir:
- dzemdes kakla vezis (t. i., dzemdes apaks€jas dalas v&zis) un analas atveres vézis,
- dzemdes kakla, vulvas, maksts un analas atveres pirmsvéza bojajumi (dzimumorganu vai

analas atveres $iinu parmainas, kas var kltt par vézi).
Cilveka papilomas virusa (HPV) tipi, kas ir vakcina (HPV 16. un 18. tips), izraisa aptuveni 70% visu
dzemdes kakla véza gadijumu, 90% analas atveres véza gadijumu, 70% ar HPV saistito vulvas un
maksts pirmsvéZza bojajumu un 78% ar HPV saistito analas atveres pirmsvéza bojajumu. Ari citi HPV

tipi var izraisit analas atveres un dzimumorganu vézi. Cervarix neaizsarga pret visiem HPV tipiem.

Ja sievie$u vai virieSu dzimuma persona tiek vakcinéta ar Cervarix, imiinsistéma (organisma dabiska
aizsargsist€ma) izstradas antivielas pret HPV 16. un 18. tipu.

Cervarix nav infekciozs, tapéc tas nevar izraisit ar HPV saistitas slimibas.
Cervarix neizmanto, lai arsteétu ar HPV saistitas slimibas, kas pastav jau vakcinacijas bridi.

Cervarix jalieto atbilstosi oficialajiem ieteikumiem.

2. Kas Jums jazina pirms Cervarix lietoSanas
Nelietojiet Cervarix $ados gadijumos:
e ja Jums ir alergija pret Cervarix aktivajam vielam vai kadu citu (6. punkta mingto) o zalu

sastavdalu. Alergiskas reakcijas pazimes var bt niezo$i adas izsitumi, elpas triikums un sejas
vai méles pietikums.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Cervarix lietoSanas konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu:

® ja Jums ir asinsreces traucgjumi vai viegli rodas zilumi;

e jaJums ir kada slimiba, kas mazina pretestibu pret tadam infekcijam ka, pieméram, HIV infekcija;

e jaJums ir smaga infekcija ar paaugstinatu kermena temperatiiru. Iespgjams, ka vakcinacija bis
jaatliek Iidz atlabsanai. Neliela infekcija, pieméram, saaukstéSanas, nav kontrindikacija, tacu
vispirms aprunajieties ar arstu.

P&c vai pat pirms jebkuras injekcijas ar adatu iesp&ams gibonis (ipasi pusaudziem). Tadge] pasakiet
arstam vai medicinas masai, ja Jums vai Jisu bérnam agrak ir bijis injekcijas izraisits gibonis.

Tapat ka visas vakcinas, Cervarix var pilniba neaizsargat visus vakcingtos cilvékus.

Cervarix neaizsargas no HPV 16. vai 18. tipa izraisitam slimibam cilvékus, kuri vakcing$anas bridi jau
ir infic@ti ar 16. vai 18. tipa cilvéka papilomas virusu.

Lai gan vakcinacija var Jus pasargat no dzemdes kakla véza, ta neaizstaj regularu dzemdes kakla
izmekl&Sanu. Jums jaturpina ieverot arsta noradijumi par dzemdes kakla iztriepes parbaudi/Pap testa
veikSanu (parbaude, lai atsijatu pacientes ar HPV infekcijas izraisitam parmainam dzemdes kakla
§tnas) un profilaktiskajiem un aizsargajosajiem pasakumiem.

Cervarix neaizsargas pret visiem cilvéka papilomas virusa paveidiem, tap€c jaturpina ievérot
atbilstosa piesardziba, lai izvairitos no saskares ar HPV un seksuali transmistvam slimibam.

Cervarix neaizsargas pret citam slimibam, kuras neizraisa cilvéka papilomas viruss.

Citas zales un Cervarix

Cervarix var ievadit vienlaikus ar citam kombin&tam, revakcinacijai paredzeétam vakcinam, kas satur
difterijas (d), tetanusa (T) un gara klepus [acelulara] (pa) komponentus ar vai bez inaktiveta
poliomielita virusa (IPV), (dTpa, dTpa-IPV vakcinam), vai ar kombin&tajam A hepatita un B hepatita
vakcmam (Twinrix), B hepatita vakcinam (Engerix B) vai A, C, W-135, Y serogrupu meningokoku un
tetanusa toksoida konjugéto vakcinu (MenACWY-TT) dazadas injekciju vietas (cita Jiisu kermena
dala, piem&ram, otra roka) vienas un tas pasas vizites laika.

Cervarix var nebtt optimalas iedarbibas, ja to lieto kopa ar zalém, kas nomac imtino sisteému.

Klmiskajos pétijumos peroralie pretapauglosanas Iidzekli (t. i., tabletes) nemazinaja ar Cervarix radito
aizsardzibu.

Pastastiet arstam par visam zalém, kuras lietojat pedgja laika, esat lietojis vai varetu lietot, ka arT par
citam vakcinam, ko esat nesen sanémis.

Griitnieciba, baroS$ana ar kriiti un fertilitate
Ja Jus esat grutniece vai gritnieciba iestajas vakcinacijas kursa laika, vai Jiis cenSaties panakt, lai
iestajas griitnieciba, vakcinaciju ieteicams atlikt [idz griitniecibas beigam.

Ja Jus esat gritniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu bt gritnieciba vai planojat
griitniecibu, pirms §1s vakcinas ievadiSanas konsultgjieties ar arstu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana
Nav domajams, ka Cervarix ietekmé&s Juisu sp&ju vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus.

Tacu, ja nejitaties labi, nevadiet transportlidzekli un neapkalpojiet mehanismus.

Cervarix satur natrija hloridu.
St vakcina satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva - bitiba ta ir natriju nesaturosa.
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3. Ka lietot Cervarix

Ka vakeina tiek ievadita
Arsts vai medictnas masa Cervarix ievadis injekcijas veida augsdelma muskult.

Cik tiek ievadits
Cervarix ir paredzets lietoSanai, sakot no 9 gadu vecuma.

Kopgjais injekciju skaits, ko sanemsiet, ir atkarigs no Jiisu vecuma pirmas injekcijas laika.

Ja Jums ir 9-14 gadi,

Jums tiks veiktas 2 injekcijas:

pirma injekcija — izvéletaja datuma;
otra injekcija — 5 lidz 13 m&nesus péc pirmas injekcijas.

Ja esat 15 gadus veca vai vecaka,

Jums tiks veiktas 3 injekcijas:

pirma injekcija — izvélétaja datuma;

otra injekcija — 1 ménesi pec pirmas injekcijas;

tresa injekcija — 6 ménesSus pec pirmas injekcijas.

Ja nepiecieSams, vakcinacijas shému var nedaudz mainit. Vairak informacijas liidziet savam arstam.

Ja Cervarix tiek ievadits pirmaja deva, ieteicams izmantot Cervarix (bet ne citu vakcinu pret HPV) art
visam turpmakajam vakcinacijas kursam.

Vakcinu nekada gadijuma nedrikst ievadit véna.

Cervarix nav ieteicams ievadit 11dz 9 gadu vecumam.

Ja esat aizmirsis devu

Ir svarigi, lai Jus iev@rotu sava arsta vai medicinas masas noradijumus par atkartotajam vizitém. Ja

aizmirstat ierasties pie arsta ieplanotaja laika, lidziet padomu arstam.

Ja Jus nepabeidzat pilnu vakcinacijas kursu (divas vai trTs injekcijas atkariba no Jiisu vecuma

vakcinacijas laika), Jis nevarat iegiit vislabako atbildes reakciju un aizsardzibu, ko sniedz vakcinacija.

4. Iesp€jamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1 vakcina var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Citas blakusparadibas, kas radusas kliniskajos p&tijumos ar Cervarix, ir $adas:

. Loti biezi (blakusparadibas, kas var rasties vairak neka 1 no 10 vakcinas devu ievadiSanas
reiz€m): sapes vai diskomforta sajiita injekcijas vieta, apsartums vai pietikums injekcijas vieta,
galvassapes, muskulu sapes, muskulu jutigums vai vajums (ko neizraisa fiziska slodze),
nogurums.

. Biezi (blakusparadibas, kas var rasties mazak neka 1 no 10, bet vairak neka 1 no 100 vakcinas
devu ievadiSanas reizém): kunga un zarnu trakta simptomi, tai skaita slikta diisa, vemsana,

caureja un sapes védera, niezosi, sarkani adas izsitumi, natrene, sapes locitavas, drudzis
(=38°C).

54



. Retak (blakusparadibas, kas var rasties mazak neka 1 no 100, bet vairak neka 1 no 1000
vakcinas devu ievadiSanas reizém): augsgjo elpcelu infekcija (deguna, rikles vai trahejas
infekcija), reibonis, citas reakcijas injekcijas vieta, piemeéram, saciet&jums, tirpSana vai
nejutigums.

Blakusparadibas, par kuram zinots Cervarix pecregistracijas lietosanas laika:

e alergiskas reakcijas. Tas var atpazit pec:
niezo$iem izsitumiem uz plaukstam un p&dam,;
acu un sejas tuskas;
apgritinatas elpoSanas vai riSanas;
peksnas asinsspiediena pazeminasanas un samanas zuduma.
Sis reakcijas parasti rodas vél arsta kabineta. Tacu, ja Jiisu bernam rodas kads no §iem
simptomiem, steidzami sazinieties ar arstu.
e palielinati kakla, padusu vai cirk$na limfmezgli,
e ¢ibonis, reizém kopa ar drebuliem vai stivumu.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ari uz
iespgjamajam blakusparadibam, kas nav minetas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V_pielikuma mingto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Cervarix

Uzglabat So vakcinu bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot So vakcinu péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites. Deriguma termins attiecas
uz noraditad ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C).

Nesasaldet.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzg€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Cervarix satur

- Aktivas vielas ir:

2,34
2,34

Cilveka papilomas virusa' 16. tipa L1 proteins
Cilveka papilomas virusa' 18. tipa L1 proteins

20 mikrogrami
20 mikrogrami

!Cilveka papilomas viruss = HPV

Zar adjuvantu AS04, kas satur:
3-0-dezacil-4’- monofosforila A lipidu (MPL)? 50 mikrogramus

3adsorbéts uz aluminija hidroksida, hidratéta (AI(OH)s3) 0,5 miligrami AI** kopa
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

*L1 proteins neinfekciozu, virusam lidzigu dalinu (VLP) veida, ko raZzo ar rekombinantas DNS
tehnologijas palidzibu, izmantojot bakulovirusa ekspresijas sistému, kura izmanto Hi-5 Rix4446
Stnas, kas iegiitas no kukaina Trichoplusia ni.

- Citas sastavdalas ir natrija hlorids (NaCl), natrija dihidrogénfosfata dihidrats (NaH,PO4.2 H,O)
un Gdens injekcijam.

Cervarix ar¢jais izskats un iepakojums

Suspensija injekcijam pilnslirce.

Cervarix ir dulkaina, balta suspensija.

Cervarix ir pieejams 1 devas pilnslircg ar atseviskam adatam vai bez tam, iepakojuma pa 1 un 10.
Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebt pieejami.

Registracijas apliecibas ipasnieks un raZotajs

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

Rue de I'Institut 89
B-1330 Rixensart, Belgija
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Belgique/Belgié/Belgien

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV

Teél/Tel: +32 10 85 52 00

bbarapus
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Ten. +359 80018205

Ceska republika
GlaxoSmithKline s.r.o.
Tel: +4202220011 11
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: +45 36 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel: + 49 (0)89 360448701
produkt.info@gsk.com

Eesti
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +372 8002640

EA\rada
GlaxoSmithKline Movonpdéownn A.E.B.E
TnA: + 30210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: +33(0) 1391784 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: + 385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Tel: +353 (0)1 495 5000
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Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka
vietgjo parstavniecibu:

Lietuva
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +370 80000334

Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals SA./NV
Tél/Tel: +32 10 85 52 00

Magyarorszag
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel.: + 36 80088309

Malta
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH.
Tel: + 43 (0)1 97075 0
at.info@gsk.com

Polska

GSK Services Sp. z o.0.
Tel.: +48 (22) 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline - Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: +351 214129500
FL.PT@gsk.com

Romania
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: +40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 386 80688869



Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: + 39 (0)45 7741 111

Kvnpog
GlaxoSmithKline Biologicals SA
TnA: +357 80070017

Latvija
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 371 80205045

Si lietosanas instrukcija pedéjo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Biologicals SA
Tel: + 421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: +46 (0)8 638 93 00

info.produkt@gsk.com

United Kingdom (Northern Ireland)
GlaxoSmithKline Biologicals SA

Tel: +44 (0)800 221 441
customercontactuk@gsk.com

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu/.

Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas apripes specialistiem:

P&c iznems$anas no ledusskapja Cervarix jaievada, cik driz vien iesp&jams. Toméer ta stabilitate,

uzglabajot arpus ledusskapja, pieradita lidz 3 dienam 8°C - 25°C temperattra vai lidz 1 dienai 25°C -

37°C temperatiira. Ja §1 perioda beigas vakcina nav izlietota, ta ir jaiznicina.

Slirces uzglabasanas laika var novérot smalkas, baltas nogulsnes ar dzidru, bezkrasainu skidrumu

virspusé. Ta nav bojasanas pazime.

Gan pirms, gan peéc sakratiSanas §lirces saturs pirms ievadiSanas jaapskata, vai taja nav redzamas

kadas sveSas dalinas un/vai neparasts izskats.

Ja vérojamas kadas min&tas parmainas, vakcina jaiznicina.

Pirms lietoSanas vakcina labi jasakrata.
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Noradijumi piln§lircei

Luer tipa adapters

Virzulis

Uzgalis

. Adatas pamatne

+

i!\

Likvidé$ana

Turiet $lirci aiz korpusa, nevis aiz virzula.

Noskruvgjiet Slirces uzgali, griezot to pretgji
pulkstenraditaja virzienam.

Lai piestiprinatu adatu, savienojiet tas pamatni
ar Luer tipa adapteri un pagrieziet
ceturtdalapgriezienu pulkstenraditaja virziena,
11dz jitat, ka ta ir nofikséta.

Nevelciet §lirces virzuli ara no korpusa. Ja ta
notiek, neievadiet vakcinu.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietejam prasibam.
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