BILAGA 1

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Synflorix injektionsvitska, suspension i forfylld spruta
Polysackaridvaccin mot pneumokockinfektioner, konjugerat, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 dos (0,5 ml) innehaller:

Pneumokockpolysackarid serotyp 1" 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 4' 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 5'* 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 6B' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 7F' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp V' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 14'~ 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 18C'* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 19F"* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 23F'~ 1 mikrogram
"adsorberat pa aluminiumfosfat 0,5 milligram AI**
? konjugerat till protein D (hdrstammande fran icke-typningsbara Haemophilus influenzae)

béararprotein 9-16 mikrogram
3 konjugerat till tetanustoxoid-bararprotein 5-10 mikrogram
* konjugerat till difteritoxoid-bérarprotein 3—6 mikrogram

For fullstdndig forteckning 6ver hjélpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvétska, suspension (injektionsvétska).

Vaccinet dr en grumlig, vit suspension.

4.  KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Aktiv immunisering av spddbarn och barn fran 6 veckor till 2 ars alder mot invasiv sjukdom och akut
otitis media orsakade av Streptococcus pneumoniae. Se avsnitt 4.4 och 5.1 for information om skydd
mot specifika serotyper av pneumokocker.

Anvéndningen av Synflorix ska beddmas pa basis av officiella reckommendationer déar hdnsyn tas till
betydelsen av invasiv pneumokocksjukdom i olika &ldersgrupper likvil som variationen i forekomst av
serotyper i olika geografiska omraden.

4.2 Dosering och administreringssitt

Administreringssatt

Vaccinet ska ges som intramuskulér injektion. Foretrddelsevis i den anterolaterala delen av laret hos
spadbarn och 6verarmens deltoidmuskel hos smébarn.



Dosering
Immuniseringsscheman for Synflorix ska baseras pé officiella rekommendationer.

Spadbarn frén 6 veckor till 6 manaders alder

Schemat for priméirvaccination bestar av 3 doser pa 0,5 ml med ett intervall p&4 minst 1 manad mellan
doserna (se avsnitt 4.4 och 5.1).

En boosterdos rekommenderas minst 6 ménader efter den sista primérvaccinationsdosen och helst
mellan 12 och 15 ménaders alder (se avsnitt 4.4).

Tidigare ovaccinerade aldre spadbarn och barn

- spédbarn i aldern 7-11 ménader: Vaccinationsschemat bestéar av 2 doser pa 0,5 ml med ett intervall
pa minst 1 ménad mellan doserna. En tredje dos rekommenderas under det andra levnadséret med
ett intervall pa minst 2 ménader mellan doserna.

- barn i aldern 12-23 manader: Vaccinationsschemat bestar av 2 doser pa 0,5 ml med ett intervall pa
minst 2 ménader mellan doserna. Behovet av en boosterdos efter detta immuniseringsschema har
inte faststéllts (se avsnitt 4.4).

Barn som erhéller en forsta dos Synflorix bor fullf6lja hela vaccinationschemat med Synflorix.
4.3 Kontraindikationer
Overkiinslighet mot de aktiva substanserna, mot ndgot hjilpimne eller mot nigot bérarprotein.

Liksom for andra vacciner ska administration av Synflorix skjutas upp hos personer med akut sjukdom
med hog feber. En lindrig infektion som t.ex. en forkylning utgdr dock ingen kontraindikation.

4.4 Varningar och forsiktighet

Som for alla injicerbara vacciner ska lamplig medicinsk behandling och 6vervakning alltid finnas l4tt
tillgénglig i hindelse av en séllsynt anafylaktisk reaktion efter administrering av vaccinet.

Den potentiella risken for apné och behovet av andningsdvervakning under 48-72 timmar bor
overvigas ndr den primira vaccinationsserien ges till mycket prematura spadbarn (fodda
graviditetsvecka 28 eller tidigare) och sérskilt for dem med tidigare kdnd omogen lungfunktion.
Eftersom virdet av vaccination ér stor for denna spadbarnsgrupp ska vaccinationen inte utebli eller
skjutas upp.

Synflorix ska under inga omsténdigheter administreras intravaskulért eller intradermalt. Det saknas
uppgifter om subkutan administration av Synflorix.

Liksom andra vacciner som administreras intramuskulért ska Synflorix ges med forsiktighet till
personer med trombocytopeni eller koagulationsrubbning, eftersom blodning kan forekomma vid
intramuskuldr administration till dessa individer.

Officiella rekommendationer for immunisering mot difteri, stelkramp och Haemophilus influenzae
typ b bor dven foljas.

Det finns inte tillrdckligt med data for att bevisa att Synflorix skyddar mot andra serotyper av
pneumokocker dn de som ingar i vaccinet eller mot icke-typningsbara Haemophilus influenzae.
Synflorix skyddar inte mot andra mikroorganismer.



Liksom for alla vacciner skyddar Synflorix eventuellt inte alla vaccinerade mot invasiva
pneumokocksjukdomar eller akut otitis media som orsakas av serotyperna i vaccinet. Skydd mot otitis
media orsakad av pneumokockserotyper i vaccinet forvéntas vara mycket ldgre &n skyddet mot
invasiva sjukdomar. D4 otitis media dven orsakas av ménga andra mikroorganismer utover de
Streptococcus pneumoniae-serotyper som finns i vaccinet férvéntas det totala skyddet mot otitis media
vara begrinsat (se avsnitt 5.1).

I kliniska studier framkallade Synflorix ett immunsvar mot alla tio serotyper som ingar i vaccinet,
styrkan av svaret varierade dock mellan olika serotyper. Det funktionella immunsvaret mot serotyp 1
och 5 var ldgre &n svaret mot de dvriga serotyperna i vaccinet. Det &r inte ként om detta légre
funktionella immunsvar mot serotyp 1 och 5 resulterar i en lagre skyddseffekt mot invasiv sjukdom
eller otitis media orsakade av dessa serotyper (se avsnitt 5.1).

Synflorix dr indicerat for barn fran 6 veckor upp till 2 ars alder. Barn bor fi den doseringsregim av
Synflorix som &r anpassande till dldern vid tidpunkten for paborjad primérvaccinationsserie (se avsnitt
4.2). Sakerhets- och immunogenicitetsdata for barn 6ver 2 érs dlder finns &nnu inte tillgdngliga.

Det immunsvar som erhdlls efter 2 doser av Synflorix hos barn i aldern 12-23 manader &r jamf{orbart
med det svar som erholls efter 3 doser till spddbarn (se avsnitt 5.1). Immunsvaret efter en boosterdos
hos barn i dldern 12-23 manader som fatt 2 doser har inte utvirderats. En boosterdos kan eventuellt
behdvas for att sdkerstilla optimalt individuellt skydd.

Till barn i aldern 12-23 manader med hog risk for sjukdomar orsakad av pneumokocker (sdsom barn
med sicklecellsanemi, aspleni, HIV-infektion, kronisk sjukdom eller som dr immunsupprimerade) kan
ett 2-doschema eventuellt vara otillriackligt for att ge optimalt skydd. Till dessa barn bor ett 23-valent
polysackaridvaccin mot pneumokocker ges >2 ars alder, nér s rekommenderas. Intervallet mellan
konjugatvaccinet (Synflorix) och det 23-valenta polysackaridvaccinet mot pneumokocker bor inte vara
mindre dn 8 veckor. Det saknas information om huruvida administration av polysackaridvaccin mot
pneumokocker till barn som erhéllit primérvaccination med Synflorix kan resultera i ett lagre
immunsvar (hyporespons) mot efterfoljande doser av polysackarid- eller konjugatvaccin mot
pneumokocker.

Data gillande sdkerhet och immunogenicitet hos barn med 6kad risk for pneumokockinfektioner
(sicklecellsanemi, medfodd och forviarvad mjéltsjukdom, HIV-infektion, malignitet, nefrotiskt
syndrom) saknas.

Barn med nedsatt immunfOrsvar, oavsett om det beror pa anvéndning av immunsuppressiv terapi, en
genetisk defekt, HIV-infektion eller andra orsaker, kan ha ett reducerat antikroppssvar efter aktiv
immunisering.

Profylaktisk administration av antipyretika fore eller omedelbart efter administration av vaccin kan
minska forekomsten och intensiteten av feberreaktioner efter vaccination. Data tyder dock pé att
anviandning av paracetamol profylaktiskt kan reducera immunsvaret mot Synflorix. Den kliniska
relevansen av denna observation, samt vilken inverkan andra antipyretika dn paracetamol har pa
immunsvaret mot Synflorix, dr dock inte ként.

Profylaktisk anvéndning av febernedséttande ldkemedel rekommenderas:

- till alla barn som far Synflorix samtidigt som vaccin innehallande helcellsvaccin mot kikhosta pa
grund av 6kad frekvens av feberreaktioner (se avsnitt 4.8).

- till barn med krampsjukdom eller som tidigare haft feberkramper.

Antipyretisk behandling ska initieras enligt lokala behandlingsrekommendationer.



4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Anvéandning tillsammans med andra vacciner

Synflorix kan ges samtidigt med nagot av foljande monovalenta vacciner eller kombinationsvacciner
[inklusive DTPa-HBV-IPV/Hib och DTPw-HBV/Hib]: difteri-tetanus-acellulér pertussis-vaccin
(DTPa), hepatit B-vaccin (HBV), inaktiverat poliovaccin (IPV), Haemophilus influenzae typ b-vaccin
(Hib), difteri-tetanus-helcellspertussis-vaccin (DTPw), méssling-passjuka-réda hund-vaccin (MPR),
varicellavaccin, meningokock serogrupp C konjugatvaccin (CRM;g7- och TT-konjugat), oralt
poliovaccin (OPV) och oralt rotavirusvaccin. Olika injicerbara vacciner ska alltid ges vid olika
injektionsstillen.

Kliniska studier har visat att immunsvaren och sékerhetsprofilerna for de samtidigt administrerade
vaccinerna inte paverkades, med undantag for immunsvaret mot inaktiverat poliovirus typ 2 for vilket
varierande resultat erholls i olika studier (seroprotektion varierade mellan 78% och 100%). Den
kliniska relevansen av denna observation har inte faststéllts. Ingen negativ interferens sags med
konjugatvacciner mot meningokocker oavsett bararprotein (CRM9;- och TT-konjugat). Forstéirkt
antikroppssvar observerades mot Hib-TT-konjugat, difteri-, och tetanusantigen.

Anvandning tillsammans med immunsuppressiva systemiska lakemedel

Som med andra vacciner kan ett adekvat immunsvar inte alltid férvéntas hos patienter som fér
immunosuppressiv behandling.

Anvandning tillsammans med profylaktisk administration av antipyretika

Se avsnitt 4.4.
4.6 Graviditet och amning

Synflorix dr inte avsett att anvéndas till vuxna. Humandata géllande anvindning under graviditet eller
amning samt reproduktionsstudier pa djur saknas.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner
Ej relevant.
4.8 Biverkningar

Kliniska studier omfattade administration av 12 879 doser Synflorix till 4 595 friska barn som
primérvaccination. 3 870 barn fick dessutom en boosterdos av Synflorix under det andra levnadsaret.
I alla studier administrerades Synflorix samtidigt med 6vriga rekommenderade barnvacciner.

Den vanligaste biverkningen som iakttogs efter primérvaccination var rodnad vid injektionsstéllet och
irritabilitet, vilket forekom efter 38,3% respektive 52,3% av samtliga doser. Efter boostervaccinering
forekom dessa biverkningar vid 52,6% respektive 55,4% av doserna. Flertalet av dessa reaktioner var
lindriga till méttliga och var inte langvariga.

Ingen 6kning av biverkningarnas forekomst eller svarighetsgrad sdgs med efterfoljande doser av
primidrimmuniseringen.

En 6kning av reaktogeniciteten rapporterades efter boostervaccination jamfort med
primédrvaccination med Synflorix.

Reaktogeniciteten var hogre hos barn som samtidigt fick helcellsvaccin mot kikhosta. I en klinisk
studie erholl barn antingen Synflorix (N=603) eller 7-valent Prevenar (N=203) samtidigt med DTPw-
innehéllande vaccin. Efter primdrvaccination rapporterades feber >38 °C respektive >39 °C hos 86,1%



respektive 14,7% av barnen som fick Synflorix samt hos 82,9% respektive 11,6% av barnen som
vaccinerades med 7-valent Prevenar.

I jimforande kliniska studier var incidensen av lokala och allminna oonskade héndelser som
rapporterades inom 4 dagar efter vaccination inom samma frekvensomrade som efter vaccination med
7-valent Prevenar.

Biverkningar (efter primarimmunisering eller boosterdos) som ansags ha ett &tminstone mojligt
samband med vaccination har kategoriserats efter frekvens.

Frekvenserna rapporteras som:
Mycket vanliga: (>1/10)

Vanliga: (>1/100, <1/10)
Mindre vanliga: (=1/1 000, <1/100)
Sillsynta: (>1/10 000, <1/1 000)

Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad.

Centrala och perifera nervsystemet
Mycket vanliga: somnighet
Séllsynta: kramper med eller utan feber

Andningsvégar, bréstkorg och mediastinum
Mindre vanliga: apné hos mycket prematura spadbarn (<28 graviditetssveckan) (se avsnitt 4.4)

Magtarmkanalen
Mindre vanliga: diarré, krikning

Hud och subkutan vdvnad
Séllsynta: hudutslag, nidsselutslag

Metabolism och nutrition
Mycket vanliga: aptitloshet

Allménna symtom och/eller symtom vid administreringsstéllet

Mycket vanliga: smérta, rodnad, svullnad vid injektionsstéllet, feber (=38 °C rektalt)

Vanliga: induration vid injektionsstéllet, feber (>39 °C rektalt)

Mindre vanliga: hematom, blodning och liten kndl vid injektionsstillet, feber (>40 °C rektalt)*

Immunsystemet
Séllsynta: allergiska reaktioner (sasom allergisk dermatit, atopisk dermatit, eksem)

Psykiska stérningar
Mycket vanliga: irritabilitet

Mindre vanliga: ih&llande grat
*rapporterat efter boostervaccination
4.9 Overdosering

Inga fall av 6verdosering har rapporterats.



5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: vaccin mot pneumokockinfektioner, ATC kod: JO7AL52

Epidemiologiska data

De 10 pneumokockserotyper som ingér i detta vaccin representerar de huvudsakliga
sjukdomsorsakande serotyperna i Europa och ticker mellan 56% till 90% av de invasiva
pneumokocksjukdomarna (IPS) hos barn <5 érs &lder. I denna aldersgrupp ansvarar serotyperna 1, 5
och 7F for 3,3% till 24,1% av IPS, beroende pa vilket land och tidsperiod som studerats.

Akut otitis media (AOM) ér en vanlig barnsjukdom med olika etiologier. Bakterier anses orsaka 60-
70% av kliniska AOM-episoder. Streptococcus pneumoniae och icke-typningsbara Haemophilus
influenzae (NTHi) ar de vanligaste orsakerna till bakteriell AOM i hela vérlden.

1. Invasiv pneumokocksjukdom (vilket inkluderar sepsis, meningit, bakteriemisk pneumoni och
bakteriemi)

Skyddseffekten av Synflorix mot IPS har inte studerats. I enlighet med rekommendationer av WHO
har studier av den potentiella skyddseffekten mot IPS baserats pa jamforande av immunsvaret mot de
sju serotyper som &ér gemensamma for Synflorix och ett annat konjugerat pneumokockvaccin for vilket
skyddseffekt tidigare har utvirderats (dvs. 7-valent Prevenar). Immunsvaret mot de tre ytterligare
serotyperna i Synflorix har ocksa matts.

I en jimforande “head to head”-studie med 7-valent Prevenar, visades med ELISA att immunsvaret
mot Synflorix inte &r sdmre dn det mot Prevenar for alla serotyper med undantag for serotyp 6B och
23F (6vre gransen av det 96,5%-iga konfidensintervallet (KI) for skillnaderna mellan grupperna
>10%) (se Tabell 1). For serotyp 6B och 23F nadde 65,9% respektive 81,4% av spadbarnen som
vaccinerades vid 2, 3 och 4 manaders alder troskelvérdet for antikroppar (dvs. 0,20 pg/ml) en ménad
efter den tredje Synflorixdosen, att jimfora med 79,0% respektive 94,1% efter 3 doser med 7-valent
Prevenar. Den kliniska relevansen av dessa skillnader ar inte kidnd.

Andelen av de vaccinerade som nadde troskelvérdet for de tre ytterligare serotyperna i Synflorix (1, 5
och 7F) var 97,3%, 99,0% respektive 99,5% och var minst lika bra som det 7-valenta Prevenars
sammanlagda respons mot de 7 gemensamma serotyperna (95,8%).

Tabell 1: Jimforande analys mellan 7-valent Prevenar och Synflorix i procent individer med en
antikroppskoncentration > 0,20 ug/ml en manad efter tredje vaccindosen

. Skillnaden i % >0,20g/ml (7-valent
Antikropp Syntlorix 7-valent Prevenar Prevenar minus 'LS?/ano(rix)
N % N % % 96,5% K

Anti-4 1106 97,1 373 100 2,89 1,71 4,16
Anti-6B 1100 65,9 372 79,0 13,12 7,53 18,28
Anti-9V 1103 98,1 374 99,5 1,37 -0,28 2,56
Anti-14 1100 99,5 374 99,5 -0,08 -1,66 0,71
Anti-18C 1102 96,0 374 98,9 2,92 0,88 4,57
Anti-19F 1104 95,4 375 99,2 3,83 1,87 5,50
Anti-23F 1102 81,4 374 94,1 12,72 8,89 16,13

De geometriska medelkoncentrationerna (GMC) av antikroppar mot de sju gemensamma serotyperna
efter primdrimmuniseringen var ligre for Synflorix &n for 7-valent Prevenar. GMC av antikroppar fore
boosterdosen (8-12 méanader efter den sista primirdosen) var generellt likvéirdiga for de tva
vaccinerna. Efter boosterdosen var GMC av antikroppar som inducerats av Synflorix lagre for de flesta
av de gemensamma serotyperna.



I samma studie visades att Synflorix framkallar funktionella antikroppar mot alla serotyper i vaccinet.
For var och en av de sju gemensamma serotyperna uppnadde 87,7% till 100% av de vaccinerade med
Synflorix och 92,1% till 100% av de vaccinerade med 7-valent Prevenar en opsonophagocytic activity
(OPA)-titer >8 en manad efter den tredje dosen. Skillnaden mellan vaccinerna betriaffande andelen
individer med en OPA-titer >8 var <5% for alla gemensamma serotyper, inklusive 6B och 23F. De
geometriska medeltitrarna (GMT) av antikroppar métt med OPA som framkallades av Synflorix efter
primdrimmuniseringen och efter boostervaccination var lagre dn de som framkallades av 7-valent
Prevenar for de 7 gemensamma serotyperna, forutom for serotyp 19F.

For serotyperna 1, 5 och 7F var andelen av de vaccinerade som nadde en OPA-titer >8 efter
primérvaccination 65,7%, 90,9% respektive 99,6% och efter boosterdosen 91,0%, 96,3% respektive
100%. OPA-svaret mot serotyp 1 och 5 var ldgre &n for var och en av de andra serotyperna. Vilken
innebdrd detta har for skyddseffeken ar inte kiant. Immunsvaret mot serotyp 7F var i samma
storleksordning som for de sju serotyperna som var gemensamma for bdda vaccinerna.

Administrering av en fjdrde dos (boosterdos) under det andra levnadsaret framkallade ett anamnestiskt
antikroppssvar mot de 10 serotyperna inkluderade i vaccinet métt med ELISA och OPA, vilket visar

pa induktion av immunologiskt minne efter primarimmuniseringen med 3 doser.

2. Akut Otitis Media (AOM)

I en stor randomiserad dubbelblind studie, Pneumococcal Otitis Media Efficacy Trial (POET), som
genomfordes i Tjeckien och i Slovakien, erhdll 4 968 spiadbarn ett 11-valent testvaccin (11Pn-PD) som
inneholl de 10 serotyperna i Synflorix (jamte serotyp 3, for vilken skyddseffekt inte pavisades) enligt
ett 3, 4, 5 samt 12-15 ménaders vaccinationsschema eller ett kontroll-vaccin (hepatit A-vaccin).

Skyddseffekt av detta 11Pn-PD-vaccin mot den forsta episoden av vaccinserotypspecifik AOM var
52,6% (95% KI: 35,0; 65,5). Serotypsspecifik skyddseffekt mot forsta AOM-episoden pévisades for
serotyp 6B (86,5%, 95% KI: 54,9;96,0), 14 (94,8%, 95% KI: 61,0;99,3), 19F (43,3%, 95% KI:
6,3;65,4) och 23F (70,8%, 95% K1:20,8;89,2). For dvriga vaccinserotyper var antalet AOM-fall som
rapporterades under denna period for f& for att kunna dra ndgon séker slutsats géllande skyddseftfekt.
Vaccinets skyddseffekt mot alla AOM-episoder orsakade av ndgon pneumokockserotyp var 51,5%
(95% KI: 36,8;62,9). Ingen 6kning av incidensen av AOM pa grund av andra bakteriella patogener
eller icke-vaccinserotyper observerades i denna studie. Vaccinets uppskattade totala skyddseffekt mot
en klinisk episod av AOM oavsett etiologi var 33,6% (95% KI: 20,8;44,3).

Baserat pa immunologisk extrapolering av det funktionella vaccinsvaret (OPA) till Synflorix fran det
11-valenta formuleringen som anvéndes i POET-studien, forvéntas att Synflorix ger likvardig

skyddseffekt mot AOM orsakad av pneumokocker.

3. Kompletterande immunogenicitetsdata

I totalt atta studier som genomforts i olika ldnder i Europa, Chile och Filippinerna utvérderades
immunogeniciteten av Synflorix efter primérvaccination med 3 doser (N=3 089) enligt olika
vaccinationsscheman (6-10-14 veckors, 2-3-4, 3-4-5 eller 2-4-6 manaders alder). En fjarde (booster)
dos gavs i sex kliniska studier till 1 976 individer. Genomgéende observerades jamforbara immunsvar
for olika vaccinationscheman, ett ndgot hgre immunsvar noterades dock for 2-4-6 ménaders schemat.

Forutom primarschema med 3 doser har d&ven Synflorix immunogenicitet utvéirderats i ett
primidrimmuniseringsschema med 2 doser hos spadbarn under 6 ménader. Trots att det inte var ndgon
signifikant skillnad betréffande individer med antikroppskoncentrationer >0,20 pg/ml (ELISA)
observerades en lagre andel individer med en OPA-titer >8 for vissa serotyper hos dem som fatt 2-
dosschemat i jamforelse med dem som fétt 3-dosschemat. Generellt var post-primédra ELISA GMC
och OPA GMT for antikropparna lagre i gruppen med 2-dosschemat likvil som varaktigheten av
immunsvaret fram till boosterdosen vid 11 ménaders alder. Ett boostersvar som tyder pé
immunologisk priming pévisades vid bada vaccinationsregimerna, men en lagre procentandel
individer med en OPA-titer >8 observerades fortfarande for vissa serotyper vid 2-dosschemat. De
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kliniska konsekvenserna av ett 1agre immunsvar efter primarimmuniseringen och efter booster, vilket
observerades vid schemat med 2 doser, &r inte kdnda. Det priméra immuniseringsschemat med 3 doser
rekommenderas for att sikerstélla optimalt skydd.

En klinisk studie utvirderade vaccination hos barn i aldern 7-11 manader respektive 12-23 manader.
Barnen i aldern 7-11 ménader fick ett primdrschema med 2 doser med efterféljande boosterdos under
det andra levnadsaret. Immunsvaret efter boosterdosen med Synflorix var i denna &ldersgrupp
generellt likvardigt med det svar som observerades efter en boosterdos till spadbarn som var
primdrimmuniserade med 3 doser fére 6 manaders alder.

Immunsvaret som framkallades efter 2 doser till barnen i aldern 12-23 ménader var jaimforbart med det
svar man fick efter 3 doser till spadbarn, férutom for serotyp 18C och 19F for vilka svaret var hogre
hos de 12-23 méanader gamla barnen. Behovet av boosterdos efter priméirvaccinering med 2 doser till

barn i dldern 12-23 manader har inte faststallts.

Varaktigheten av antikroppar har inte studerats efter en primér vaccinationsserie till spaddbarn med
booster eller efter primdrimmunisering med 2 doser till dldre barn.

I en klinisk studie, har man visat att Synflorix kan administreras som boosterdos under det andra
levnadsaret till barn som tidigare fatt 3 priméira doser med 7-valent Prevenar. Denna studie visar att
immunsvaret mot de 7 gemensamma serotyperna var jaimforbart med det svar som framkallades efter
en boosterdos med 7-valent Prevenar. Dock ér de barn som priméirvaccinerats med 7-valent Prevenar
inte grundimmuniserade mot de vriga serotyperna som Synflorix innehéller (1, 5 och 7F). Darfor kan
graden och varaktigheten av skyddet mot invasiv pneumokocksjukdom och otitis media orsakad av
dessa tre serotyper inte forutsdgas hos barn i denna aldersgrupp efter en engangsdos av Synflorix.
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Utvirdering av farmakokinetiska egenskaper 4r inte tillgénglig for vacciner.

5.3  Prekliniska sikerhetsuppgifter

Studier med en 11-valent vaccinformulering som &r representativ for Synflorix visade inte nagra
sdrskilda risker for ménniska baserat pa studier avseende sdkerhetsfarmakologi, endostoxicitet och
toxicitet vid upprepad dosering.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning éver hjilpimnen

Natriumklorid
Vatten for injektionsvitskor

For adsorbent, se avsnitt 2.

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas far detta ldkemedel inte blandas med andra lakemedel.
6.3 Hallbarhet

3ar

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i kylskép (2°C-8°C).



Far ej frysas.
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskéansligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

0,5 ml suspension i forfylld spruta (typ I-glas) med propp (butylgummi) med eller utan nélar i
forpackningar om 1 eller 10.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

En fin vit bottensats med en klar farglds supernatant kan iakttas vid forvaring av den forfyllda sprutan.
Detta utgor inget tecken pa forsdmring av vaccinet.

Fore administrering ska innehéllet i den forfyllda sprutan inspekteras visuellt bdde fore och efter
omskakning med avseende pa frimmande partiklar och/eller utseendeméssiga forandringar. Om négot
av detta iakttas ska vaccinet kasseras.

Vaccinet bor uppna rumstemperatur fore anviandning.

Vaccinet ska omskakas vil fore anvéndning.

Ej anvént vaccin och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
GlaxoSmithKline Biologicals S.A.

Rue de ’Institut 89

B-1330 Rixensart, Belgien

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
EU/1/09/508/001

EU/1/09/508/002

EU/1/09/508/003

EU/1/09/508/004

EU/1/09/508/005

EU/1/09/508/010

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum f6r forsta godkédnnande:30/03/2009
10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Information om detta likemedel finns tillgénglig pa Europeiska likemedelsmyndighetens (EMEAs)
hemsida http://www.emea.europa.eu/.
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1. LAKEMEDLETS NAMN

Synflorix injektionsvitska, suspension
Polysackaridvaccin mot pneumokockinfektioner, konjugerat, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 dos (0,5 ml) innehaller:

Pneumokockpolysackarid serotyp 1" 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 4' 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 5'* 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 6B' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 7F' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp V' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 14'~ 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 18C'* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 19F"* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 23F'~ 1 mikrogram
"adsorberat pa aluminiumfosfat 0,5 milligram AI**
? konjugerat till protein D (hdrstammande fran icke-typningsbara Haemophilus influenzae)

béararprotein 9-16 mikrogram
3 konjugerat till tetanustoxoid-bararprotein 5-10 mikrogram
* konjugerat till difteritoxoid-bérarprotein 3—6 mikrogram

For fullstdndig forteckning 6ver hjélpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvétska, suspension (injektionsvétska).

Vaccinet dr en grumlig, vit suspension.

4.  KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Aktiv immunisering av spddbarn och barn fran 6 veckor till 2 ars alder mot invasiv sjukdom och akut
otitis media orsakade av Streptococcus pneumoniae. Se avsnitt 4.4 och 5.1 for information om skydd
mot specifika serotyper av pneumokocker.

Anvindningen av Synflorix ska beddmas pa basis av officiella reckommendationer déar hdnsyn tas till
betydelsen av invasiv pneumokocksjukdom i olika &ldersgrupper likvil som variationen i forekomst av
serotyper i olika geografiska omraden.

4.2 Dosering och administreringssitt

Administreringssatt

Vaccinet ska ges som intramuskulér injektion. Foretrddelsevis i den anterolaterala delen av laret hos
spadbarn och 6verarmens deltoidmuskel hos smébarn.
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Dosering
Immuniseringsscheman for Synflorix ska baseras pé officiella rekommendationer.

Spadbarn frén 6 veckor till 6 manaders alder

Schemat for priméirvaccination bestar av 3 doser pa 0,5 ml med ett intervall p&4 minst 1 manad mellan
doserna (se avsnitt 4.4 och 5.1).

En boosterdos rekommenderas minst 6 ménader efter den sista primérvaccinationsdosen och helst
mellan 12 och 15 ménaders alder (se avsnitt 4.4).

Tidigare ovaccinerade aldre spadbarn och barn

- spédbarn i aldern 7-11 ménader: Vaccinationsschemat bestéar av 2 doser pa 0,5 ml med ett intervall
pa minst 1 ménad mellan doserna. En tredje dos rekommenderas under det andra levnadséret med
ett intervall pa minst 2 ménader mellan doserna.

- barn i aldern 12-23 manader: Vaccinationsschemat bestar av 2 doser pa 0,5 ml med ett intervall pa
minst 2 ménader mellan doserna. Behovet av en boosterdos efter detta immuniseringsschema har
inte faststéllts (se avsnitt 4.4).

Barn som erhéller en forsta dos Synflorix bor fullf6lja hela vaccinationschemat med Synflorix.
4.3 Kontraindikationer
Overkiinslighet mot de aktiva substanserna, mot ndgot hjilpimne eller mot nigot bérarprotein.

Liksom for andra vacciner ska administration av Synflorix skjutas upp hos personer med akut sjukdom
med hog feber. En lindrig infektion som t.ex. en forkylning utgdr dock ingen kontraindikation.

4.4 Varningar och forsiktighet

Som for alla injicerbara vacciner ska lamplig medicinsk behandling och 6vervakning alltid finnas l4tt
tillgdnglig i hindelse av en séllsynt anafylaktisk reaktion efter administrering av vaccinet.

Den potentiella risken for apné och behovet av andningsdvervakning under 48-72 timmar bor
Overvigas ndr den primira vaccinationsserien ges till mycket prematura spadbarn (fodda
graviditetsvecka 28 eller tidigare) och sérskilt for dem med tidigare kdnd omogen lungfunktion.
Eftersom virdet av vaccination ar stor for denna spadbarnsgrupp ska vaccinationen inte utebli eller
skjutas upp.

Synflorix ska under inga omsténdigheter administreras intravaskulért eller intradermalt. Det saknas
uppgifter om subkutan administration av Synflorix.

Liksom andra vacciner som administreras intramuskulért ska Synflorix ges med forsiktighet till
personer med trombocytopeni eller koagulationsrubbning, eftersom blodning kan forekomma vid
intramuskuldr administration till dessa individer.

Officiella rekommendationer for immunisering mot difteri, stelkramp och Haemophilus influenzae
typ b bor dven foljas.

Det finns inte tillrdckligt med data for att bevisa att Synflorix skyddar mot andra serotyper av

pneumokocker dn de som ingar i vaccinet eller mot icke-typningsbara Haemophilus influenzae.
Synflorix skyddar inte mot andra mikroorganismer.
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Liksom for alla vacciner skyddar Synflorix eventuellt inte alla vaccinerade mot invasiva
pneumokocksjukdomar eller akut otitis media som orsakas av serotyperna i vaccinet. Skydd mot otitis
media orsakad av pneumokockserotyper i vaccinet forvéntas vara mycket ldgre &n skyddet mot
invasiva sjukdomar. D4 otitis media dven orsakas av ménga andra mikroorganismer utover de
Streptococcus pneumoniae-serotyper som finns i vaccinet férvéntas det totala skyddet mot otitis media
vara begrinsat (se avsnitt 5.1).

I kliniska studier framkallade Synflorix ett immunsvar mot alla tio serotyper som ingar i vaccinet,
styrkan av svaret varierade dock mellan olika serotyper. Det funktionella immunsvaret mot serotyp 1
och 5 var ldgre &n svaret mot de dvriga serotyperna i vaccinet. Det &r inte ként om detta légre
funktionella immunsvar mot serotyp 1 och 5 resulterar i en lagre skyddseffekt mot invasiv sjukdom
eller otitis media orsakade av dessa serotyper (se avsnitt 5.1).

Synflorix dr indicerat for barn fran 6 veckor upp till 2 ars alder. Barn bor fi den doseringsregim av
Synflorix som &r anpassande till dldern vid tidpunkten for paborjad primérvaccinationsserie (se avsnitt
4.2). Sakerhets- och immunogenicitetsdata for barn 6ver 2 érs dlder finns &nnu inte tillgdngliga.

Det immunsvar som erhdlls efter 2 doser av Synflorix hos barn i aldern 12-23 manader &r jamf{orbart
med det svar som erholls efter 3 doser till spddbarn (se avsnitt 5.1). Immunsvaret efter en boosterdos
hos barn i dldern 12-23 manader som fatt 2 doser har inte utvirderats. En boosterdos kan eventuellt
behdvas for att sdkerstilla optimalt individuellt skydd.

Till barn i aldern 12-23 manader med hog risk for sjukdomar orsakad av pneumokocker (sdsom barn
med sicklecellsanemi, aspleni, HIV-infektion, kronisk sjukdom eller som dr immunsupprimerade) kan
ett 2-doschema eventuellt vara otillriackligt for att ge optimalt skydd. Till dessa barn bor ett 23-valent
polysackaridvaccin mot pneumokocker ges >2 ars alder, nér s rekommenderas. Intervallet mellan
konjugatvaccinet (Synflorix) och det 23-valenta polysackaridvaccinet mot pneumokocker bor inte vara
mindre dn 8 veckor. Det saknas information om huruvida administration av polysackaridvaccin mot
pneumokocker till barn som erhéllit primérvaccination med Synflorix kan resultera i ett lagre
immunsvar (hyporespons) mot efterfoljande doser av polysackarid- eller konjugatvaccin mot
pneumokocker.

Data gillande sdkerhet och immunogenicitet hos barn med 6kad risk for pneumokockinfektioner
(sicklecellsanemi, medfodd och forviarvad mjéltsjukdom, HIV-infektion, malignitet, nefrotiskt
syndrom) saknas.

Barn med nedsatt immunfOrsvar, oavsett om det beror pa anvéndning av immunsuppressiv terapi, en
genetisk defekt, HIV-infektion eller andra orsaker, kan ha ett reducerat antikroppssvar efter aktiv
immunisering.

Profylaktisk administration av antipyretika fore eller omedelbart efter administration av vaccin kan
minska forekomsten och intensiteten av feberreaktioner efter vaccination. Data tyder dock pé att
anviandning av paracetamol profylaktiskt kan reducera immunsvaret mot Synflorix. Den kliniska
relevansen av denna observation, samt vilken inverkan andra antipyretika dn paracetamol har pa
immunsvaret mot Synflorix, dr dock inte ként.

Profylaktisk anvéndning av febernedséttande ldkemedel rekommenderas:

- till alla barn som far Synflorix samtidigt som vaccin innehallande helcellsvaccin mot kikhosta pa
grund av 6kad frekvens av feberreaktioner (se avsnitt 4.8).

- till barn med krampsjukdom eller som tidigare haft feberkramper.

Antipyretisk behandling ska initieras enligt lokala behandlingsrekommendationer.
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4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Anvéandning tillsammans med andra vacciner

Synflorix kan ges samtidigt med nagot av foljande monovalenta vacciner eller kombinationsvacciner
[inklusive DTPa-HBV-IPV/Hib och DTPw-HBV/Hib]: difteri-tetanus-acellulér pertussis-vaccin
(DTPa), hepatit B-vaccin (HBV), inaktiverat poliovaccin (IPV), Haemophilus influenzae typ b-vaccin
(Hib), difteri-tetanus-helcellspertussis-vaccin (DTPw), méssling-passjuka-réda hund-vaccin (MPR),
varicellavaccin, meningokock serogrupp C konjugatvaccin (CRM;g7- och TT-konjugat), oralt
poliovaccin (OPV) och oralt rotavirusvaccin. Olika injicerbara vacciner ska alltid ges vid olika
injektionsstillen.

Kliniska studier har visat att immunsvaren och sékerhetsprofilerna for de samtidigt administrerade
vaccinerna inte paverkades, med undantag for immunsvaret mot inaktiverat poliovirus typ 2 for vilket
varierande resultat erholls i olika studier (seroprotektion varierade mellan 78% och 100%). Den
kliniska relevansen av denna observation har inte faststéllts. Ingen negativ interferens sags med
konjugatvacciner mot meningokocker oavsett bararprotein (CRM9;- och TT-konjugat). Forstéirkt
antikroppssvar observerades mot Hib-TT-konjugat, difteri-, och tetanusantigen.

Anvandning tillsammans med immunsuppressiva systemiska lakemedel

Som med andra vacciner kan ett adekvat immunsvar inte alltid férvéntas hos patienter som fér
immunosuppressiv behandling.

Anvandning tillsammans med profylaktisk administration av antipyretika

Se avsnitt 4.4.
4.6 Graviditet och amning

Synflorix dr inte avsett att anvéndas till vuxna. Humandata géllande anvindning under graviditet eller
amning samt reproduktionsstudier pa djur saknas.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner

Ej relevant.

4.8 Biverkningar

Kliniska studier omfattade administration av 12 879 doser Synflorix till 4 595 friska barn som
primérvaccination. 3 870 barn fick dessutom en boosterdos av Synflorix under det andra levnadsaret.
I alla studier administrerades Synflorix samtidigt med 6vriga rekommenderade barnvacciner.

Den vanligaste biverkningen som iakttogs efter primérvaccination var rodnad vid injektionsstéllet och
irritabilitet, vilket forekom efter 38,3% respektive 52,3% av samtliga doser. Efter boostervaccinering
forekom dessa biverkningar vid 52,6% respektive 55,4% av doserna. Flertalet av dessa reaktioner var

lindriga till méttliga och var inte langvariga.

Ingen 6kning av biverkningarnas forekomst eller svarighetsgrad sdgs med efterfoljande doser av
primidrimmuniseringen.

En 6kning av reaktogeniciteten rapporterades efter boostervaccination jamfort med
primédrvaccination med Synflorix.

Reaktogeniciteten var hogre hos barn som samtidigt fick helcellsvaccin mot kikhosta. I en klinisk

studie erholl barn antingen Synflorix (N=603) eller 7-valent Prevenar (N=203) samtidigt med DTPw-
innehéllande vaccin. Efter primdrvaccination rapporterades feber >38 °C respektive >39 °C hos 86,1%
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respektive 14,7% av barnen som fick Synflorix samt hos 82,9% respektive 11,6% av barnen som
vaccinerades med 7-valent Prevenar.

I jimforande kliniska studier var incidensen av lokala och allminna oonskade héndelser som
rapporterades inom 4 dagar efter vaccination inom samma frekvensomrade som efter vaccination med
7-valent Prevenar.

Biverkningar (efter primarimmunisering eller boosterdos) som ansags ha ett &tminstone mojligt
samband med vaccination har kategoriserats efter frekvens.

Frekvenserna rapporteras som:
Mycket vanliga: (>1/10)

Vanliga: (>1/100, <1/10)
Mindre vanliga: (=1/1 000, <1/100)
Sillsynta: (>1/10 000, <1/1 000)

Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad.

Centrala och perifera nervsystemet
Mycket vanliga: somnighet
Séllsynta: kramper med eller utan feber

Andningsvégar, bréstkorg och mediastinum
Mindre vanliga: apné hos mycket prematura spadbarn (<28 graviditetssveckan) (se avsnitt 4.4)

Magtarmkanalen
Mindre vanliga: diarré, krikning

Hud och subkutan vdvnad
Séllsynta: hudutslag, nidsselutslag

Metabolism och nutrition
Mycket vanliga: aptitloshet

Allménna symtom och/eller symtom vid administreringsstéllet

Mycket vanliga: smérta, rodnad, svullnad vid injektionsstéllet, feber (=38 °C rektalt)

Vanliga: induration vid injektionsstéllet, feber (>39 °C rektalt)

Mindre vanliga: hematom, blodning och liten kndl vid injektionsstillet, feber (>40 °C rektalt)*

Immunsystemet
Séllsynta: allergiska reaktioner (sasom allergisk dermatit, atopisk dermatit, eksem)

Psykiska stérningar
Mycket vanliga: irritabilitet

Mindre vanliga: ih&llande grat
*rapporterat efter boostervaccination
4.9 Overdosering

Inga fall av 6verdosering har rapporterats.
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5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: vaccin mot pneumokockinfektioner, ATC kod: JO7AL52

Epidemiologiska data

De 10 pneumokockserotyper som ingér i detta vaccin representerar de huvudsakliga
sjukdomsorsakande serotyperna i Europa och ticker mellan 56% till 90% av de invasiva
pneumokocksjukdomarna (IPS) hos barn <5 érs &lder. I denna aldersgrupp ansvarar serotyperna 1, 5
och 7F for 3,3% till 24,1% av IPS, beroende pa vilket land och tidsperiod som studerats.

Akut otitis media (AOM) ér en vanlig barnsjukdom med olika etiologier. Bakterier anses orsaka 60-
70% av kliniska AOM-episoder. Streptococcus pneumoniae och icke-typningsbara Haemophilus
influenzae (NTHi) ar de vanligaste orsakerna till bakteriell AOM i hela vérlden.

1. Invasiv pneumokocksjukdom (vilket inkluderar sepsis, meningit, bakteriemisk pneumoni och
bakteriemi)

Skyddseffekten av Synflorix mot IPS har inte studerats. I enlighet med rekommendationer av WHO
har studier av den potentiella skyddseffekten mot IPS baserats pa jamforande av immunsvaret mot de
sju serotyper som &ér gemensamma for Synflorix och ett annat konjugerat pneumokockvaccin for vilket
skyddseffekt tidigare har utvirderats (dvs. 7-valent Prevenar). Immunsvaret mot de tre ytterligare
serotyperna i Synflorix har ocksa matts.

I en jimforande “head to head”-studie med 7-valent Prevenar, visades med ELISA att immunsvaret
mot Synflorix inte &r sdmre dn det mot Prevenar for alla serotyper med undantag for serotyp 6B och
23F (6vre gransen av det 96,5%-iga konfidensintervallet (KI) for skillnaderna mellan grupperna
>10%) (se Tabell 1). For serotyp 6B och 23F nadde 65,9% respektive 81,4% av spadbarnen som
vaccinerades vid 2, 3 och 4 manaders alder troskelvérdet for antikroppar (dvs. 0,20 pg/ml) en ménad
efter den tredje Synflorixdosen, att jimfora med 79,0% respektive 94,1% efter 3 doser med 7-valent
Prevenar. Den kliniska relevansen av dessa skillnader ar inte kidnd.

Andelen av de vaccinerade som nadde troskelvérdet for de tre ytterligare serotyperna i Synflorix (1, 5
och 7F) var 97,3%, 99,0% respektive 99,5% och var minst lika bra som det 7-valenta Prevenars
sammanlagda respons mot de 7 gemensamma serotyperna (95,8%).

Tabell 1: Jimforande analys mellan 7-valent Prevenar och Synflorix i procent individer med en
antikroppskoncentration > 0,20 ug/ml en manad efter tredje vaccindosen

. Skillnaden i % >0,20g/ml (7-valent
Antikropp Syntlorix 7-valent Prevenar Prevenar minus 'LS?/ano(rix)
N % N % % 96,5% K

Anti-4 1106 97,1 373 100 2,89 1,71 4,16
Anti-6B 1100 65,9 372 79,0 13,12 7,53 18,28
Anti-9V 1103 98,1 374 99,5 1,37 -0,28 2,56
Anti-14 1100 99,5 374 99,5 -0,08 -1,66 0,71
Anti-18C 1102 96,0 374 98,9 2,92 0,88 4,57
Anti-19F 1104 95,4 375 99,2 3,83 1,87 5,50
Anti-23F 1102 81,4 374 94,1 12,72 8,89 16,13

De geometriska medelkoncentrationerna (GMC) av antikroppar mot de sju gemensamma serotyperna
efter primdrimmuniseringen var ligre for Synflorix &n for 7-valent Prevenar. GMC av antikroppar fore
boosterdosen (8-12 méanader efter den sista primirdosen) var generellt likvéirdiga for de tva
vaccinerna. Efter boosterdosen var GMC av antikroppar som inducerats av Synflorix lagre for de flesta
av de gemensamma serotyperna.
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I samma studie visades att Synflorix framkallar funktionella antikroppar mot alla serotyper i vaccinet.
For var och en av de sju gemensamma serotyperna uppnadde 87,7% till 100% av de vaccinerade med
Synflorix och 92,1% till 100% av de vaccinerade med 7-valent Prevenar en opsonophagocytic activity
(OPA)-titer >8 en manad efter den tredje dosen. Skillnaden mellan vaccinerna betriaffande andelen
individer med en OPA-titer >8 var <5% for alla gemensamma serotyper, inklusive 6B och 23F. De
geometriska medeltitrarna (GMT) av antikroppar métt med OPA som framkallades av Synflorix efter
primdrimmuniseringen och efter boostervaccination var lagre dn de som framkallades av 7-valent
Prevenar for de 7 gemensamma serotyperna, forutom for serotyp 19F.

For serotyperna 1, 5 och 7F var andelen av de vaccinerade som nadde en OPA-titer >8 efter
primérvaccination 65,7%, 90,9% respektive 99,6% och efter boosterdosen 91,0%, 96,3% respektive
100%. OPA-svaret mot serotyp 1 och 5 var ldgre &n for var och en av de andra serotyperna. Vilken
innebdrd detta har for skyddseffeken ar inte kiant. Immunsvaret mot serotyp 7F var i samma
storleksordning som for de sju serotyperna som var gemensamma for bdda vaccinerna.

Administrering av en fjdrde dos (boosterdos) under det andra levnadsaret framkallade ett anamnestiskt
antikroppssvar mot de 10 serotyperna inkluderade i vaccinet métt med ELISA och OPA, vilket visar

pa induktion av immunologiskt minne efter primarimmuniseringen med 3 doser.

2. Akut Otitis Media (AOM)

I en stor randomiserad dubbelblind studie, Pneumococcal Otitis Media Efficacy Trial (POET), som
genomfordes i Tjeckien och i Slovakien, erhdll 4 968 spiadbarn ett 11-valent testvaccin (11Pn-PD) som
inneholl de 10 serotyperna i Synflorix (jamte serotyp 3, for vilken skyddseffekt inte pavisades) enligt
ett 3, 4, 5 samt 12-15 ménaders vaccinationsschema eller ett kontroll-vaccin (hepatit A-vaccin).

Skyddseffekt av detta 11Pn-PD-vaccin mot den forsta episoden av vaccinserotypspecifik AOM var
52,6% (95% KI: 35,0; 65,5). Serotypsspecifik skyddseffekt mot forsta AOM-episoden pévisades for
serotyp 6B (86,5%, 95% KI: 54,9;96,0), 14 (94,8%, 95% KI: 61,0;99,3), 19F (43,3%, 95% KI:
6,3;65,4) och 23F (70,8%, 95% K1:20,8;89,2). For dvriga vaccinserotyper var antalet AOM-fall som
rapporterades under denna period for f& for att kunna dra ndgon séker slutsats géllande skyddseftfekt.
Vaccinets skyddseffekt mot alla AOM-episoder orsakade av ndgon pneumokockserotyp var 51,5%
(95% KI: 36,8;62,9). Ingen 6kning av incidensen av AOM pa grund av andra bakteriella patogener
eller icke-vaccinserotyper observerades i denna studie. Vaccinets uppskattade totala skyddseffekt mot
en klinisk episod av AOM oavsett etiologi var 33,6% (95% KI: 20,8;44,3).

Baserat pa immunologisk extrapolering av det funktionella vaccinsvaret (OPA) till Synflorix fran det
11-valenta formuleringen som anvéndes i POET-studien, forvéntas att Synflorix ger likvardig

skyddseffekt mot AOM orsakad av pneumokocker.

3. Kompletterande immunogenicitetsdata

I totalt atta studier som genomforts i olika ldnder i Europa, Chile och Filippinerna utvérderades
immunogeniciteten av Synflorix efter primérvaccination med 3 doser (N=3 089) enligt olika
vaccinationsscheman (6-10-14 veckors, 2-3-4, 3-4-5 eller 2-4-6 manaders alder). En fjarde (booster)
dos gavs i sex kliniska studier till 1 976 individer. Genomgéende observerades jamforbara immunsvar
for olika vaccinationscheman, ett ndgot hgre immunsvar noterades dock for 2-4-6 ménaders schemat.

Forutom primarschema med 3 doser har d&ven Synflorix immunogenicitet utvéirderats i ett
primidrimmuniseringsschema med 2 doser hos spadbarn under 6 ménader. Trots att det inte var ndgon
signifikant skillnad betréffande individer med antikroppskoncentrationer >0,20 pg/ml (ELISA)
observerades en lagre andel individer med en OPA-titer >8 for vissa serotyper hos dem som fatt 2-
dosschemat i jamforelse med dem som fétt 3-dosschemat. Generellt var post-primédra ELISA GMC
och OPA GMT for antikropparna lagre i gruppen med 2-dosschemat likvil som varaktigheten av
immunsvaret fram till boosterdosen vid 11 ménaders alder. Ett boostersvar som tyder pé
immunologisk priming pévisades vid bada vaccinationsregimerna, men en lagre procentandel
individer med en OPA-titer >8 observerades fortfarande for vissa serotyper vid 2-dosschemat. De
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kliniska konsekvenserna av ett 1agre immunsvar efter primarimmuniseringen och efter booster, vilket
observerades vid schemat med 2 doser, &r inte kdnda. Det priméra immuniseringsschemat med 3 doser
rekommenderas for att sikerstélla optimalt skydd.

En klinisk studie utvirderade vaccination hos barn i aldern 7-11 manader respektive 12-23 manader.
Barnen i aldern 7-11 ménader fick ett primdrschema med 2 doser med efterféljande boosterdos under
det andra levnadsaret. Immunsvaret efter boosterdosen med Synflorix var i denna &ldersgrupp
generellt likvardigt med det svar som observerades efter en boosterdos till spadbarn som var
primidrimmuniserade med 3 doser fére 6 manaders alder.

Immunsvaret som framkallades efter 2 doser till barnen i aldern 12-23 ménader var jaimforbart med det
svar man fick efter 3 doser till spadbarn, férutom for serotyp 18C och 19F for vilka svaret var hogre
hos de 12-23 méanader gamla barnen. Behovet av boosterdos efter priméirvaccinering med 2 doser till
barn i dldern 12-23 ménader har inte faststillts.

Varaktigheten av antikroppar har inte studerats efter en primér vaccinationsserie till spaddbarn med
booster eller efter primdrimmunisering med 2 doser till dldre barn.

I en klinisk studie, har man visat att Synflorix kan administreras som boosterdos under det andra
levnadsaret till barn som tidigare fatt 3 priméira doser med 7-valent Prevenar. Denna studie visar att
immunsvaret mot de 7 gemensamma serotyperna var jaimforbart med det svar som framkallades efter
en boosterdos med 7-valent Prevenar. Dock ér de barn som priméirvaccinerats med 7-valent Prevenar
inte grundimmuniserade mot de vriga serotyperna som Synflorix innehéller (1, 5 och 7F). Darfor kan
graden och varaktigheten av skyddet mot invasiv pneumokocksjukdom och otitis media orsakad av
dessa tre serotyper inte forutsdgas hos barn i denna aldersgrupp efter en engangsdos av Synflorix.
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Utvirdering av farmakokinetiska egenskaper 4r inte tillgénglig for vacciner.

5.3  Prekliniska sikerhetsuppgifter

Studier med en 11-valent vaccinformulering som &r representativ for Synflorix visade inte nagra
sdrskilda risker for ménniska baserat pa studier avseende sdkerhetsfarmakologi, endostoxicitet och
toxicitet vid upprepad dosering.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning éver hjilpimnen

Natriumklorid
Vatten for injektionsvitskor

For adsorbent, se avsnitt 2.

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas far detta ldkemedel inte blandas med andra lakemedel.
6.3 Hallbarhet

3ar

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i kylskép (2°C-8°C).
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Far ej frysas.
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskéansligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

0,5 ml suspension i injektionsflaska (typ I-glas) med propp (butylgummi) i forpackningar om 1, 10
eller 100.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

En fin vit bottensats med en klar farglds supernatant kan iakttas vid forvaring av injektionsflaskan.
Detta utgor inget tecken pa forsdmring av vaccinet.

Fore administrering ska innehéllet i injektionsflaskan inspekteras visuellt bade fore och efter
omskakning med avseende pa frimmande partiklar och/eller utseendeméssiga forandringar. Om négot
av detta iakttas ska vaccinet kasseras.

Vaccinet bor uppna rumstemperatur fore anvandning.

Vaccinet ska omskakas vil fore anvéndning.

Ej anvént vaccin och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
GlaxoSmithKline Biologicals S.A.

Rue de ’Institut 89

B-1330 Rixensart, Belgien

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/09/508/006

EU/1/09/508/007

EU/1/09/508/008

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for forsta godkédnnande:30/03/2009

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Information om detta ldkemedel finns tillginglig p&4 Europeiska lidkemedelsmyndighetens (EMEAs)
hemsida http://www.emea.europa.eu/.
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1. LAKEMEDLETS NAMN

Synflorix injektionsvitska, suspension i flerdosbehallare
Polysackaridvaccin mot pneumokockinfektioner, konjugerat, adsorberat

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 dos (0,5 ml) innehaller:

Pneumokockpolysackarid serotyp 1'* 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 4' 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 5'* 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 6B' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 7F' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp V' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 14'~ 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 18C'* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 19F"* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 23F'~ 1 mikrogram
"adsorberat pa aluminiumfosfat 0,5 milligram AI**
? konjugerat till protein D (hdrstammande fran icke-typningsbara Haemophilus influenzae)

béararprotein 9-16 mikrogram
3 konjugerat till tetanustoxoid-bararprotein 5-10 mikrogram
* konjugerat till difteritoxoid-bérarprotein 3—6 mikrogram

Detta &r en flerdosbehallare. Se avsnitt 6.5 for antal doser per injektionsflaska.

For fullstindig forteckning 6ver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3.  LAKEMEDELSFORM

Injektionsvétska, suspension (injektionsvéatska).

Vaccinet dr en grumlig, vit suspension.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Aktiv immunisering av spddbarn och barn fran 6 veckor till 2 ars alder mot invasiv sjukdom och akut
otitis media orsakade av Streptococcus pneumoniae. Se avsnitt 4.4 och 5.1 for information om skydd
mot specifika serotyper av pneumokocker.

Anvéndningen av Synflorix ska beddmas pa basis av officiella rekommendationer dér hansyn tas till
betydelsen av invasiv pneumokocksjukdom i olika &ldersgrupper likvél som variationen i forekomst av
serotyper i olika geografiska omraden.

4.2 Dosering och administreringssitt

Administreringssatt

Vaccinet ska ges som intramuskulér injektion. Foretrddelsevis i den anterolaterala delen av laret hos
spadbarn och dverarmens deltoidmuskel hos smabarn.
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Dosering
Immuniseringsscheman for Synflorix ska baseras pa officiella rekommendationer.

Spadbarn frén 6 veckor till 6 manaders alder

Schemat for primérvaccination bestar av 3 doser pa 0,5 ml med ett intervall pad minst 1 manad mellan
doserna (se avsnitt 4.4 och 5.1).

En boosterdos rekommenderas minst 6 ménader efter den sista primérvaccinationsdosen och helst
mellan 12 och 15 manaders alder (se avsnitt 4.4).

Tidigare ovaccinerade aldre spadbarn och barn

- spidbarn i &ldern 7-11 manader: Vaccinationsschemat bestar av 2 doser pa 0,5 ml med ett intervall
pa minst 1 ménad mellan doserna. En tredje dos rekommenderas under det andra levnadsaret med
ett intervall pa minst 2 ménader mellan doserna.

- barn i aldern 12-23 manader: Vaccinationsschemat bestar av 2 doser pa 0,5 ml med ett intervall pa
minst 2 manader mellan doserna. Behovet av en boosterdos efter detta immuniseringsschema har
inte faststéllts (se avsnitt 4.4).

Barn som erhéller en forsta dos Synflorix bor fullfolja hela vaccinationschemat med Synflorix.
4.3 Kontraindikationer
Overkinslighet mot de aktiva substanserna, mot nagot hjalpamne eller mot nagot bérarprotein.

Liksom for andra vacciner ska administration av Synflorix skjutas upp hos personer med akut sjukdom
med hog feber. En lindrig infektion som t.ex. en forkylning utgoér dock ingen kontraindikation.

4.4 Varningar och forsiktighet

Som for alla injicerbara vacciner ska lamplig medicinsk behandling och 6vervakning alltid finnas I&tt
tillgénglig i hdndelse av en séllsynt anafylaktisk reaktion efter administrering av vaccinet.

Den potentiella risken for apné och behovet av andningsévervakning under 48-72 timmar bor
Overvdgas nir den priméra vaccinationsserien ges till mycket prematura spadbarn (fodda
graviditetsvecka 28 eller tidigare) och sérskilt for dem med tidigare kind omogen lungfunktion.
Eftersom vérdet av vaccination ar stor for denna spadbarnsgrupp ska vaccinationen inte utebli eller
skjutas upp.

Synflorix ska under inga omsténdigheter administreras intravaskulért eller intradermalt. Det saknas
uppgifter om subkutan administration av Synflorix.

Liksom andra vacciner som administreras intramuskulért ska Synflorix ges med forsiktighet till
personer med trombocytopeni eller koagulationsrubbning, eftersom blodning kan forekomma vid
intramuskulédr administration till dessa individer.

Officiella rekommendationer for immunisering mot difteri, stelkramp och Haemophilus influenzae
typ b bor dven foljas.

Det finns inte tillrdckligt med data for att bevisa att Synflorix skyddar mot andra serotyper av

pneumokocker dn de som ingér i vaccinet eller mot icke-typningsbara Haemophilus influenzae.
Synflorix skyddar inte mot andra mikroorganismer.
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Liksom for alla vacciner skyddar Synflorix eventuellt inte alla vaccinerade mot invasiva
pneumokocksjukdomar eller akut otitis media som orsakas av serotyperna i vaccinet. Skydd mot otitis
media orsakad av pneumokockserotyper i vaccinet forvéntas vara mycket ldgre &n skyddet mot
invasiva sjukdomar. D4 otitis media dven orsakas av ménga andra mikroorganismer utover de
Streptococcus pneumoniae-serotyper som finns i vaccinet férvéntas det totala skyddet mot otitis media
vara begrinsat (se avsnitt 5.1).

I kliniska studier framkallade Synflorix ett immunsvar mot alla tio serotyper som ingar i vaccinet,
styrkan av svaret varierade dock mellan olika serotyper. Det funktionella immunsvaret mot serotyp 1
och 5 var ldgre &n svaret mot de dvriga serotyperna i vaccinet. Det &r inte ként om detta légre
funktionella immunsvar mot serotyp 1 och 5 resulterar i en lagre skyddseffekt mot invasiv sjukdom
eller otitis media orsakade av dessa serotyper (se avsnitt 5.1).

Synflorix dr indicerat for barn fran 6 veckor upp till 2 ars alder. Barn bor fi den doseringsregim av
Synflorix som &r anpassande till dldern vid tidpunkten for paborjad primérvaccinationsserie (se avsnitt
4.2). Sakerhets- och immunogenicitetsdata for barn 6ver 2 érs dlder finns &nnu inte tillgdngliga.

Det immunsvar som erhdlls efter 2 doser av Synflorix hos barn i aldern 12-23 manader &r jamf{orbart
med det svar som erholls efter 3 doser till spddbarn (se avsnitt 5.1). Immunsvaret efter en boosterdos
hos barn i dldern 12-23 manader som fatt 2 doser har inte utvirderats. En boosterdos kan eventuellt
behdvas for att sdkerstilla optimalt individuellt skydd.

Till barn i aldern 12-23 manader med hog risk for sjukdomar orsakad av pneumokocker (sdsom barn
med sicklecellsanemi, aspleni, HIV-infektion, kronisk sjukdom eller som dr immunsupprimerade) kan
ett 2-doschema eventuellt vara otillriackligt for att ge optimalt skydd. Till dessa barn bor ett 23-valent
polysackaridvaccin mot pneumokocker ges >2 ars alder, nér s rekommenderas. Intervallet mellan
konjugatvaccinet (Synflorix) och det 23-valenta polysackaridvaccinet mot pneumokocker bor inte vara
mindre dn 8 veckor. Det saknas information om huruvida administration av polysackaridvaccin mot
pneumokocker till barn som erhéllit primérvaccination med Synflorix kan resultera i ett lagre
immunsvar (hyporespons) mot efterfoljande doser av polysackarid- eller konjugatvaccin mot
pneumokocker.

Data gillande sdkerhet och immunogenicitet hos barn med 6kad risk for pneumokockinfektioner
(sicklecellsanemi, medfodd och forviarvad mjéltsjukdom, HIV-infektion, malignitet, nefrotiskt
syndrom) saknas.

Barn med nedsatt immunfOrsvar, oavsett om det beror pa anvéndning av immunsuppressiv terapi, en
genetisk defekt, HIV-infektion eller andra orsaker, kan ha ett reducerat antikroppssvar efter aktiv
immunisering.

Profylaktisk administration av antipyretika fore eller omedelbart efter administration av vaccin kan
minska forekomsten och intensiteten av feberreaktioner efter vaccination. Data tyder dock pé att
anviandning av paracetamol profylaktiskt kan reducera immunsvaret mot Synflorix. Den kliniska
relevansen av denna observation, samt vilken inverkan andra antipyretika dn paracetamol har pa
immunsvaret mot Synflorix, dr dock inte ként.

Profylaktisk anvéndning av febernedséttande ldkemedel rekommenderas:

- till alla barn som far Synflorix samtidigt som vaccin innehallande helcellsvaccin mot kikhosta pa
grund av 6kad frekvens av feberreaktioner (se avsnitt 4.8).

- till barn med krampsjukdom eller som tidigare haft feberkramper.

Antipyretisk behandling ska initieras enligt lokala behandlingsrekommendationer.
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4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Anvéandning tillsammans med andra vacciner

Synflorix kan ges samtidigt med nagot av foljande monovalenta vacciner eller kombinationsvacciner
[inklusive DTPa-HBV-IPV/Hib och DTPw-HBV/Hib]: difteri-tetanus-acellulér pertussis-vaccin
(DTPa), hepatit B-vaccin (HBV), inaktiverat poliovaccin (IPV), Haemophilus influenzae typ b-vaccin
(Hib), difteri-tetanus-helcellspertussis-vaccin (DTPw), méssling-passjuka-réda hund-vaccin (MPR),
varicellavaccin, meningokock serogrupp C konjugatvaccin (CRM;g7- och TT-konjugat), oralt
poliovaccin (OPV) och oralt rotavirusvaccin. Olika injicerbara vacciner ska alltid ges vid olika
injektionsstillen.

Kliniska studier har visat att immunsvaren och sékerhetsprofilerna for de samtidigt administrerade
vaccinerna inte paverkades, med undantag for immunsvaret mot inaktiverat poliovirus typ 2 for vilket
varierande resultat erholls i olika studier (seroprotektion varierade mellan 78% och 100%). Den
kliniska relevansen av denna observation har inte faststéllts. Ingen negativ interferens sags med
konjugatvacciner mot meningokocker oavsett bararprotein (CRM9;- och TT-konjugat). Forstéirkt
antikroppssvar observerades mot Hib-TT-konjugat, difteri-, och tetanusantigen.

Anvandning tillsammans med immunsuppressiva systemiska lakemedel

Som med andra vacciner kan ett adekvat immunsvar inte alltid férvéntas hos patienter som fér
immunosuppressiv behandling.

Anvandning tillsammans med profylaktisk administration av antipyretika

Se avsnitt 4.4.
4.6 Graviditet och amning

Synflorix dr inte avsett att anvéndas till vuxna. Humandata géllande anvindning under graviditet eller
amning samt reproduktionsstudier pa djur saknas.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner

Ej relevant.

4.8 Biverkningar

Kliniska studier omfattade administration av 12 879 doser Synflorix till 4 595 friska barn som
primérvaccination. 3 870 barn fick dessutom en boosterdos av Synflorix under det andra levnadsaret.
I alla studier administrerades Synflorix samtidigt med 6vriga rekommenderade barnvacciner.

Den vanligaste biverkningen som iakttogs efter primérvaccination var rodnad vid injektionsstéllet och
irritabilitet, vilket forekom efter 38,3% respektive 52,3% av samtliga doser. Efter boostervaccinering
forekom dessa biverkningar vid 52,6% respektive 55,4% av doserna. Flertalet av dessa reaktioner var

lindriga till méttliga och var inte langvariga.

Ingen 6kning av biverkningarnas forekomst eller svarighetsgrad sdgs med efterfoljande doser av
primidrimmuniseringen.

En 6kning av reaktogeniciteten rapporterades efter boostervaccination jamfort med
primédrvaccination med Synflorix.

Reaktogeniciteten var hogre hos barn som samtidigt fick helcellsvaccin mot kikhosta. I en klinisk

studie erholl barn antingen Synflorix (N=603) eller 7-valent Prevenar (N=203) samtidigt med DTPw-
innehéllande vaccin. Efter primdrvaccination rapporterades feber >38 °C respektive >39 °C hos 86,1%
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respektive 14,7% av barnen som fick Synflorix samt hos 82,9% respektive 11,6% av barnen som
vaccinerades med 7-valent Prevenar.

I jimforande kliniska studier var incidensen av lokala och allminna oonskade héndelser som
rapporterades inom 4 dagar efter vaccination inom samma frekvensomrade som efter vaccination med
7-valent Prevenar.

Biverkningar (efter primarimmunisering eller boosterdos) som ansags ha ett &tminstone mojligt
samband med vaccination har kategoriserats efter frekvens.

Frekvenserna rapporteras som:
Mycket vanliga: (>1/10)

Vanliga: (>1/100, <1/10)
Mindre vanliga: (=1/1 000, <1/100)
Sillsynta: (>1/10 000, <1/1 000)

Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad.

Centrala och perifera nervsystemet
Mycket vanliga: somnighet
Séllsynta: kramper med eller utan feber

Andningsvégar, bréstkorg och mediastinum
Mindre vanliga: apné hos mycket prematura spadbarn (<28 graviditetssveckan) (se avsnitt 4.4)

Magtarmkanalen
Mindre vanliga: diarré, krikning

Hud och subkutan vdvnad
Séllsynta: hudutslag, nidsselutslag

Metabolism och nutrition
Mycket vanliga: aptitloshet

Allménna symtom och/eller symtom vid administreringsstéllet

Mycket vanliga: smérta, rodnad, svullnad vid injektionsstéllet, feber (=38 °C rektalt)

Vanliga: induration vid injektionsstéllet, feber (>39 °C rektalt)

Mindre vanliga: hematom, blodning och liten kndl vid injektionsstillet, feber (>40 °C rektalt)*

Immunsystemet
Séllsynta: allergiska reaktioner (sasom allergisk dermatit, atopisk dermatit, eksem)

Psykiska stérningar
Mycket vanliga: irritabilitet

Mindre vanliga: ih&llande grat
*rapporterat efter boostervaccination
4.9 Overdosering

Inga fall av 6verdosering har rapporterats.
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5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: vaccin mot pneumokockinfektioner, ATC kod: JO7AL52

Epidemiologiska data

De 10 pneumokockserotyper som ingér i detta vaccin representerar de huvudsakliga
sjukdomsorsakande serotyperna i Europa och ticker mellan 56% till 90% av de invasiva
pneumokocksjukdomarna (IPS) hos barn <5 érs &lder. I denna aldersgrupp ansvarar serotyperna 1, 5
och 7F for 3,3% till 24,1% av IPS, beroende pa vilket land och tidsperiod som studerats.

Akut otitis media (AOM) ér en vanlig barnsjukdom med olika etiologier. Bakterier anses orsaka 60-
70% av kliniska AOM-episoder. Streptococcus pneumoniae och icke-typningsbara Haemophilus
influenzae (NTHi) ar de vanligaste orsakerna till bakteriell AOM i hela vérlden.

1. Invasiv pneumokocksjukdom (vilket inkluderar sepsis, meningit, bakteriemisk pneumoni och

bakteriemi)

Skyddseffekten av Synflorix mot IPS har inte studerats. I enlighet med rekommendationer av WHO
har studier av den potentiella skyddseffekten mot IPS baserats pa jamforande av immunsvaret mot de
sju serotyper som &ér gemensamma for Synflorix och ett annat konjugerat pneumokockvaccin for vilket
skyddseffekt tidigare har utvirderats (dvs. 7-valent Prevenar). Immunsvaret mot de tre ytterligare
serotyperna i Synflorix har ocksa matts.

I en jaimforande “head to head”-studie med 7-valent Prevenar, visades med ELISA att immunsvaret
mot Synflorix inte &r sdmre dn det mot Prevenar for alla serotyper med undantag for serotyp 6B och
23F (6vre gransen av det 96,5%-iga konfidensintervallet (KI) for skillnaderna mellan grupperna
>10%) (se Tabell 1). For serotyp 6B och 23F nadde 65,9% respektive 81,4% av spadbarnen som
vaccinerades vid 2, 3 och 4 manaders alder troskelvérdet for antikroppar (dvs. 0,20 pg/ml) en ménad
efter den tredje Synflorixdosen, att jamfora med 79,0% respektive 94,1% efter 3 doser med 7-valent
Prevenar. Den kliniska relevansen av dessa skillnader ar inte kidnd.

Andelen av de vaccinerade som nidde troskelvardet for de tre ytterligare serotyperna i Synflorix (1, 5
och 7F) var 97,3%, 99,0% respektive 99,5% och var minst lika bra som det 7-valenta Prevenars
sammanlagda respons mot de 7 gemensamma serotyperna (95,8%).

Tabell 1: Jimforande analys mellan 7-valent Prevenar och Synflorix i procent individer med en
antikroppskoncentration > (0,20 ug/ml en ménad efter tredje vaccindosen

. Skillnaden i % >0,20g/ml (7-valent
Antikropp Syntlorix 7-valent Prevenar Prevenar minus 'LS?/ano(rix)
N % N % % 96,5% K

Anti-4 1106 97,1 373 100 2,89 1,71 4,16
Anti-6B 1100 65,9 372 79,0 13,12 7,53 18,28
Anti-9V 1103 98,1 374 99,5 1,37 -0,28 2,56
Anti-14 1100 99,5 374 99,5 -0,08 -1,66 0,71
Anti-18C 1102 96,0 374 98,9 2,92 0,88 4,57
Anti-19F 1104 95,4 375 99,2 3,83 1,87 5,50
Anti-23F 1102 81,4 374 94,1 12,72 8,89 16,13

De geometriska medelkoncentrationerna (GMC) av antikroppar mot de sju gemensamma serotyperna
efter primdrimmuniseringen var ligre for Synflorix &n for 7-valent Prevenar. GMC av antikroppar fore
boosterdosen (8-12 méanader efter den sista primirdosen) var generellt likvéirdiga for de tva
vaccinerna. Efter boosterdosen var GMC av antikroppar som inducerats av Synflorix lagre for de flesta
av de gemensamma serotyperna.
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I samma studie visades att Synflorix framkallar funktionella antikroppar mot alla serotyper i vaccinet.
For var och en av de sju gemensamma serotyperna uppnadde 87,7% till 100% av de vaccinerade med
Synflorix och 92,1% till 100% av de vaccinerade med 7-valent Prevenar en opsonophagocytic activity
(OPA)-titer >8 en manad efter den tredje dosen. Skillnaden mellan vaccinerna betriaffande andelen
individer med en OPA-titer >8 var <5% for alla gemensamma serotyper, inklusive 6B och 23F. De
geometriska medeltitrarna (GMT) av antikroppar métt med OPA som framkallades av Synflorix efter
primdrimmuniseringen och efter boostervaccination var lagre dn de som framkallades av 7-valent
Prevenar for de 7 gemensamma serotyperna, forutom for serotyp 19F.

For serotyperna 1, 5 och 7F var andelen av de vaccinerade som nadde en OPA-titer >8 efter
primérvaccination 65,7%, 90,9% respektive 99,6% och efter boosterdosen 91,0%, 96,3% respektive
100%. OPA-svaret mot serotyp 1 och 5 var ldgre &n for var och en av de andra serotyperna. Vilken
innebdrd detta har for skyddseffeken ar inte kiant. Immunsvaret mot serotyp 7F var i samma
storleksordning som for de sju serotyperna som var gemensamma for bdda vaccinerna.

Administrering av en fjdrde dos (boosterdos) under det andra levnadsaret framkallade ett anamnestiskt
antikroppssvar mot de 10 serotyperna inkluderade i vaccinet métt med ELISA och OPA, vilket visar

pa induktion av immunologiskt minne efter primarimmuniseringen med 3 doser.

2. Akut Otitis Media (AOM)

I en stor randomiserad dubbelblind studie, Pneumococcal Otitis Media Efficacy Trial (POET), som
genomfordes i Tjeckien och i Slovakien, erhdll 4 968 spiadbarn ett 11-valent testvaccin (11Pn-PD) som
inneholl de 10 serotyperna i Synflorix (jamte serotyp 3, for vilken skyddseffekt inte pavisades) enligt
ett 3, 4, 5 samt 12-15 ménaders vaccinationsschema eller ett kontroll-vaccin (hepatit A-vaccin).

Skyddseffekt av detta 11Pn-PD-vaccin mot den forsta episoden av vaccinserotypspecifik AOM var
52,6% (95% KI: 35,0; 65,5). Serotypsspecifik skyddseffekt mot forsta AOM-episoden pévisades for
serotyp 6B (86,5%, 95% KI: 54,9;96,0), 14 (94,8%, 95% KI: 61,0;99,3), 19F (43,3%, 95% KI:
6,3;65,4) och 23F (70,8%, 95% K1:20,8;89,2). For dvriga vaccinserotyper var antalet AOM-fall som
rapporterades under denna period for f& for att kunna dra ndgon séker slutsats géllande skyddseftfekt.
Vaccinets skyddseffekt mot alla AOM-episoder orsakade av ndgon pneumokockserotyp var 51,5%
(95% KI: 36,8;62,9). Ingen 6kning av incidensen av AOM pa grund av andra bakteriella patogener
eller icke-vaccinserotyper observerades i denna studie. Vaccinets uppskattade totala skyddseffekt mot
en klinisk episod av AOM oavsett etiologi var 33,6% (95% KI: 20,8;44,3).

Baserat pa immunologisk extrapolering av det funktionella vaccinsvaret (OPA) till Synflorix fran det
11-valenta formuleringen som anvéndes i POET-studien, forvéntas att Synflorix ger likvardig

skyddseffekt mot AOM orsakad av pneumokocker.

3. Kompletterande immunogenicitetsdata

I totalt atta studier som genomforts i olika ldnder i Europa, Chile och Filippinerna utvérderades
immunogeniciteten av Synflorix efter primérvaccination med 3 doser (N=3 089) enligt olika
vaccinationsscheman (6-10-14 veckors, 2-3-4, 3-4-5 eller 2-4-6 manaders alder). En fjarde (booster)
dos gavs i sex kliniska studier till 1 976 individer. Genomgéende observerades jamforbara immunsvar
for olika vaccinationscheman, ett ndgot hgre immunsvar noterades dock for 2-4-6 ménaders schemat.

Forutom primarschema med 3 doser har d&ven Synflorix immunogenicitet utvéirderats i ett
primidrimmuniseringsschema med 2 doser hos spadbarn under 6 ménader. Trots att det inte var ndgon
signifikant skillnad betréffande individer med antikroppskoncentrationer >0,20 pg/ml (ELISA)
observerades en lagre andel individer med en OPA-titer >8 for vissa serotyper hos dem som fatt 2-
dosschemat i jamforelse med dem som fétt 3-dosschemat. Generellt var post-primédra ELISA GMC
och OPA GMT for antikropparna lagre i gruppen med 2-dosschemat likvil som varaktigheten av
immunsvaret fram till boosterdosen vid 11 ménaders alder. Ett boostersvar som tyder pé
immunologisk priming pévisades vid bada vaccinationsregimerna, men en lagre procentandel
individer med en OPA-titer >8 observerades fortfarande for vissa serotyper vid 2-dosschemat. De
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kliniska konsekvenserna av ett 1agre immunsvar efter primarimmuniseringen och efter booster, vilket
observerades vid schemat med 2 doser, &r inte kdnda. Det priméra immuniseringsschemat med 3 doser
rekommenderas for att sikerstélla optimalt skydd.

En klinisk studie utvirderade vaccination hos barn i aldern 7-11 manader respektive 12-23 manader.
Barnen i aldern 7-11 ménader fick ett primdrschema med 2 doser med efterféljande boosterdos under
det andra levnadsaret. Immunsvaret efter boosterdosen med Synflorix var i denna &ldersgrupp
generellt likvardigt med det svar som observerades efter en boosterdos till spadbarn som var
primdrimmuniserade med 3 doser fére 6 manaders alder.

Immunsvaret som framkallades efter 2 doser till barnen i aldern 12-23 ménader var jaimforbart med det
svar man fick efter 3 doser till spadbarn, férutom for serotyp 18C och 19F for vilka svaret var hogre
hos de 12-23 méanader gamla barnen. Behovet av boosterdos efter priméirvaccinering med 2 doser till

barn i dldern 12-23 manader har inte faststallts.

Varaktigheten av antikroppar har inte studerats efter en primér vaccinationsserie till spaddbarn med
booster eller efter primdrimmunisering med 2 doser till dldre barn.

I en klinisk studie, har man visat att Synflorix kan administreras som boosterdos under det andra
levnadsaret till barn som tidigare fatt 3 priméira doser med 7-valent Prevenar. Denna studie visar att
immunsvaret mot de 7 gemensamma serotyperna var jaimforbart med det svar som framkallades efter
en boosterdos med 7-valent Prevenar. Dock ér de barn som priméirvaccinerats med 7-valent Prevenar
inte grundimmuniserade mot de vriga serotyperna som Synflorix innehéller (1, 5 och 7F). Darfor kan
graden och varaktigheten av skyddet mot invasiv pneumokocksjukdom och otitis media orsakad av
dessa tre serotyper inte forutsdgas hos barn i denna aldersgrupp efter en engangsdos av Synflorix.
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Utvirdering av farmakokinetiska egenskaper 4r inte tillgénglig for vacciner.

5.3  Prekliniska sikerhetsuppgifter

Studier med en 11-valent vaccinformulering som &r representativ for Synflorix visade inte nagra
sdrskilda risker for ménniska baserat pa studier avseende sdkerhetsfarmakologi, endostoxicitet och
toxicitet vid upprepad dosering.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning éver hjilpimnen

Natriumklorid
Vatten for injektionsvitskor

For adsorbent, se avsnitt 2.

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas far detta lidkemedel inte blandas med andra ldkemedel.

6.3 Hallbarhet

3ar

Nar flerdosbehallaren 6ppnats rekommenderas att den anvénds omedelbart. Om den inte anvénds

omedelbart ska vaccinet forsvaras i kylskap (2°C-8°C) och ska kasseras om det inte anviands inom 6
timmar.
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6.4 Sérskilda forvaringsanvisningar
Forvaras i kylskép (2°C-8°C).

Fér inte frysas.

Forvaras i originalférpackningen. Ljuskénsligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

1 ml suspension i injektionsflaska (typ I-glas) med propp (butylgummi) for tva doser i forpackningar
om 100.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

En fin vit bottensats med en klar farglds supernatant kan iakttas vid forvaring av injektionsflaskan.
Detta utgor inget tecken pé forsdmring av vaccinet.

Fore administrering ska innehéllet i injektionsflaskan inspekteras visuellt bade fore och efter
omskakning med avseende pa frimmande partiklar och/eller utseendeméssiga forandringar. Om négot
av detta iakttas ska vaccinet kasseras.

Vaccinet bor uppna rumstemperatur fére anvandning.

Vaccinet ska omskakas vél fore anvéndning.

Nér en flerdos injektionsflaska anvénds ska varje dos om 0,5 ml dras upp med en steril nal och spruta.
Forsiktighetsatgarder bor vidtas for att undvika kontamination av innehéllet.

Ej anvint vaccin och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
GlaxoSmithKline Biologicals S.A.

Rue de ’Institut 89

B-1330 Rixensart, Belgien

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/09/508/009

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for forsta godkédnnande:30/03/2009

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Information om detta ldkemedel finns tillgdnglig pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens (EMEAs)
hemsida http://www.emea.europa.eu/.
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BILAGA 11
TILLVERKARE AV DE AKTIVA SUBSTANSERNA AV
BIOLOGSIKT URSPRUNG OCH INNEHAVARE AV
TILLVERKNINGSTILLSTAND SOM ANSVARAR FOR
FRISLAPPANDE AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR FOR GODKANNANDE FOR FORSALJNING

29



A. TILLVERKARE AV DE AKTIVA SUBSTANSERNA AV BIOLOGISKT
URSPRUNG OCH INNEHAVARE AV TILLVERKNINGSTILLSTAND SOM
ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare av aktiva substanser av biologiskt ursprung

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.
Parc de la Noire Epine

rue Fleming 20

BE-1300 Wavre

Belgien

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

BE-1330 Rixensart

Belgien

GlaxoSmithKline Biologicals Kft.
HU-2100 Godollo

Tancsics Mihaly ut 82.

Ungern

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislippande av tillverkningssats

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

BE-1330 Rixensart

Belgien

B. VILLKOR FOR GODKANNANDE FOR FORSALJNING

e VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE FORORDNANDE OCH
ANVANDNING SOM ALAGTS INNEHAVAREN AV GODKANNANDET FOR
FORSALJNING

Receptbelagt lakemedel.

e VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

Ej relevant.
¢ OVRIGA VILLKOR

Farmakovigilanssystem

Innehavaren av godkénnandet for forséljning méste sékerstilla att ett system for farmakovigilans,
sdsom beskrivet i version 3, avsnitt 1.8.1. i ans6kan om godkénnande for forséljning, ir pa plats och i
drift fore och medan produkten finns tillgénglig pa marknaden.

Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forsdljning forbinder sig att utfora de studier och ytterligare
farmakovigilansaktiviteter som &r beskrivna i farmakovigilansplanen enligt dverenskommelse i
version 3 av riskhanteringsplanen (RMP), i avsnitt 1.8.2. i ansokan om godkédnnande for forséljning
och i alla efterféljande uppdateringar av riskhanteringsplanen 6verenskomna med CHMP.
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Enligt CHMPs riktlinjer for riskhanteringssystem for ldkemedel for humant bruk ska en uppdaterad
riskhanteringsplan sédndas in vid samma tidpunkt som nésta periodiska sdkerhetsrapport (PSUR).

Dessutom skall en uppdaterad riskhanteringsplan séndas in
e Nir ny information finns tillgénglig som kan péaverka aktuell sikerhetsspecifikation,
farmakovigilansplan eller aktuella riskminimeringsaktiviteter
e Inom 60 dagar efter att en viktig milstolpe (farmakovigilans eller riskminimering) uppnétts
e Pé begidran av EMEA

Officiellt frisldppande av tillverkningssats: enligt artikel 114 i radets direktiv 2001/83/EC som dndrats

ska det officiella frisldppandet av tillverkningssats foregés av en undersékning av ett statligt
laboratorium eller av ett for &ndamalet utsett laboratorium.
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BILAGA III

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTERKARTONGEN
FORFYLLD SPRUTA MED ELLER UTAN NAL, FORPACKNING OM 1, 10

1. LAKEMEDLETS NAMN

Synflorix injektionsvitska, suspension i forfylld spruta
Polysackaridvaccin mot pneumokockinfektioner, konjugerat, adsorberat

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 dos (0,5 ml) innehaller 1 mikrogram polysackarid fran serotyp 1, 5, 6B, 7F, 9V, 14 och 23F, och 3
mikrogram frén serotyp 4, 18C och 19F.

| 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Natriumklorid
Vatten for injektionsvatskor

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, suspension

1 forfylld spruta
1 dos (0,5 ml)

10 forfyllda sprutor
10 doser (0,5 ml)

1 forfylld spruta + 1 nal
1 dos (0,5 ml)

10 forfyllda sprutor + 10 nalar
10 x 1 dos (0,5 ml)

1 forfylld spruta + 2 nalar
1 dos (0,5 ml)

50 forfyllda sprutor
50 doser (0,5 ml)

S. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvdndning

Intramuskulér anvindning

Vaccinet bor uppna rumstemperatur fére anviandning
Omskakas vél fore anvindning
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6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskép
Fér ej frysas
Forvaras i originalférpackningen. Ljuskansligt

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

Kasseras i enlighet med lokala foreskrifter

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

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

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/09/508/001 — forpackning om 1 utan nal
EU/1/09/508/002 — forpackning om 10 utan nél
EU/1/09/508/003 — forpackning om 1 med 1 nal
EU/1/09/508/004 — forpackning om 10 med 10 nalar
EU/1/09/508/005 — forpackning om 1 med 2 nalar
EU/1/09/508/010 — forpackning om 50 utan nél

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt likemedel

15. BRUKSANVISNING
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16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR
ETIKETT PA FORFYLLD SPRUTA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Synflorix injektionsvitska, suspension i forfylld spruta
im.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

1 dos (0,5 ml)

| 6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN
INJEKTIONSFLASKA, FORPACKNING OM 1, 10, 100

1. LAKEMEDLETS NAMN

Synflorix injektionsvitska, suspension
Polysackaridvaccin mot pneumokockinfektioner, konjugerat, adsorberat

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 dos (0,5 ml) innehaller 1 mikrogram polysackarid fran serotyp 1, 5, 6B, 7F, 9V, 14 och 23F, och 3
mikrogram frén serotyp 4, 18C och 19F.

| 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Natriumklorid
Vatten for injektionsvatskor

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, suspension

1 injektionsflaska
1 dos (0,5 ml)

10 injektionsflaskor
10 doser (0,5 ml)

100 injektionsflaskor
100 doser (0,5 ml)

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvéndning

Intramuskulér anvindning

Vaccinet bor uppna rumstemperatur fore anvandning
Omskakas vil fore anvéndning

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM
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EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskép
Fér ¢j frysas
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskansligt

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

Kasseras i enlighet med lokala foreskrifter

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

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

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/09/508/006 — forpackning om 1
EU/1/09/508/007 — forpackning om 10
EU/1/09/508/008 — férpackning om 100

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt l1ikemedel

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille kravs ej
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR
ETIKETT PA INJEKTIONSFLASKAN

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Synflorix injektionsvitska, suspension
im.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

1 dos (0,5 ml)

| 6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FQRPACKNINGEN
INJEKTIONSFLASKA MULTIDOS (2 DOSER), FORPACKNING OM 100

1. LAKEMEDLETS NAMN

Synflorix injektionsvitska, suspension i flerdosbehallare
Polysackaridvaccin mot pneumokockinfektioner, konjugerat, adsorberat

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 dos (0,5 ml) dos innehaller 1 mikrogram polysackarid frén serotyp 1, 5, 6B, 7F, 9V, 14 och 23F, och
3 mikrogram frén serotyp 4, 18C och 19F.

| 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Natriumklorid
Vatten for injektionsvatskor

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvitska, suspension

100 FLERDOS injektionsflaskor (2 doser per injektionsflaska — 0,5 ml per dos)

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvéndning

Intramuskulér anvéndning

Vaccinet bor uppnéd rumstemperatur fore anvéndning
Omskakas vil fore anvindning

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap
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Fér ej frysas
Forvaras 1 originalforpackningen. Ljuskénsligt
Ska anvindas inom 6 timmer efter forsta penetration av injektionsflaskan

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

Kasseras i enlighet med lokala foreskrifter

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

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

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/09/508/009

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt likemedel

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille krévs ej
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR
ETIKETT PA INJEKRIONSFLAKSA FOR MULTIDOS (2 DOSER)

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Synflorix injektionsvéitska
im.

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

2 doser (0,5 ml per dos)

| 6.  OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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BIPACKSEDEL: INFORMATION TILL ANVANDAREN

Synflorix injektionsvitska, suspension i forfylld spruta
Polysackaridvaccin mot pneumokockinfektioner, konjugerat, adsorberat

Lis noga igenom denna bipacksedel innan ditt barn far detta vaccin.

o Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

o Om du har ytterligare fragor véind dig till ldkare eller apotekspersonal.

o Detta vaccin har ordinerats ét ditt barn. Ge det inte till andra.

o Om négra biverkningar blir vérre eller om du mérker négra biverkningar som inte ndmns i

denna information, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

I denna bipacksedel finner du information om:
Vad Synflorix &r och vad det anvéinds for
Innan ditt barn far Synflorix

Hur Synflorix ges

Eventuella biverkningar

Hur Synflorix ska forvaras

Ovriga upplysningar

AN

1.  VAD SYNFLORIX AR OCH VAD DET ANVANDS FOR

Synflorix ar ett vaccin mot pneumokockinfektioner. En ldkare eller sjukskoterska kommer att injicera
ditt barn med detta vaccin.

Det anviinds frian 6 veckors upp till 2 ars alder for att skydda ditt barn mot:

en bakterie som kallas fér ”Streptococcus pneumoniae”. Denna bakterie kan orsaka allvarliga
sjukdomar, bland annat hjarnhinneinflammation, blodforgiftning och bakteriemi (bakterier i
blodbanan) eller 6roninfektion och lunginflammation.

Hur vaccinet fungerar

Synflorix hjilper kroppen att producera egna antikroppar. Antikroppar ir en del av det immunsystem
som kommer att skydda ditt barn mot dessa sjukdomar.

2.  INNAN DITT BARN FAR SYNFLORIX
Synflorix ska inte ges om:

o ditt barn ndgon gang fatt en allergisk reaktion (&r dverkénslig) mot de aktiva substanserna eller
mot nagot av dvriga innehallsimnen i detta vaccin (innehallsdmnena anges i avsnitt 6).
Tecken pa en allergisk reaktion kan bland annat vara kliande hudutslag, andfdddhet och svullnad
av ansikte eller tunga.

o ditt barn har en allvarlig infektion med hog feber (6ver 38 °C). Om sa ar fallet kan
vaccinationen skjutas upp tills ditt barn mar béttre. En lindrig infektion som en forkylning bor
inte vara nagot problem. Tala dock forst med lékaren.

Synflorix bor inte ges till ditt barn om nagot av ovanstaende géller for barnet. Om du é&r oséker, tala
med lakare eller apotekspersonal innan ditt barn far Synflorix.

Var siirskilt forsiktig med Synflorix:

Kontrollera med ldkare eller apotekspersonal innan detta vaccin ges om:
o ditt barn har problem med blddningar eller l4tt far blamérken.
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Som for alla vacciner uppnas eventuellt inte fullt skydd hos alla barn som vaccineras med Synflorix.

Synflorix skyddar endast mot infektioner som orsakas av de bakterier for vilka vaccinet har
utvecklats.

Barn med nedsatt immunforsvar (t.ex. pa grund av HIV-infektion) far eventuellt inte full nytta av
Synflorix.

Om du dr osdker, tala med ldkare eller apotekspersonal innan ditt barn far Synflorix.

Anvindning av andra likemedel

Tala om for ldkare eller apotekspersonal om ditt barn tar eller nyligen har tagit andra ldkemedel, dven
receptfria sddana, eller om barnet nyligen fitt nagot annat vaccin. Synflorix fungerar eventuellt inte
lika bra om barnet tar ldkemedel som paverkar immunsystemets formaga att bekdmpa infektioner.

Synflorix kan ges samtidigt med andra barnvacciner sdsom vaccin mot difteri, stelkramp, kikhosta
(pertussis), Haemophilus influenzae typ b, polio (oralt eller inaktiverat), hepatit B, méssling-passjuka-
roda hund, vattkoppor, rotavirus (oralt) samt &ven meningokock serogrupp C (konjugerat). Olika
stdllen anvénds for injicering av de olika vaccinerna.

Lékaren kan be dig ge barnet paracetamol eller andra likemedel som ar febernedséttande innan
Synflorix ges. Det bidrar till att minska vissa biverkningar med Synflorix. Om ditt barn far
paracetamol kan skyddet mot pneumokocksjukdomar eventuellt bli ndgot sémre.

Viktig information om nagra innehallsimnen i Synflorix

Detta likemedel innehéller mindre &n 1 mmol natrium (23 mg) per dos, dvs. &r nést intill
“natriumfritt”.

3.  HURSYNFLORIX GES

Hur vaccinet ges

Synflorix injiceras alltid i en muskel. Detta gors vanligtvis i laret eller i 6verarmen.

Hur mycket ges

Vanligtvis far barnet en kur omfattande 3 injektioner enligt officiella rekommendationer eller sa

anvénds ett alternativt schema av sjukvardspersonalen. Det &r viktigt att folja ldkarens eller
sjukskoterskans instruktioner for att fullfolja vaccinationsschemat.

o Varje injektion ges med minst en manads mellanrum.
o Den forsta injektionen kan ges fran 6 veckors alder och uppat.
o Om ytterligare injektioner (s.k. booster) behovs, talar ldkaren om det. Du kommer att fa veta nér

ditt barn ska komma tillbaka for nista vaccination.
Spadbarn i aldern 7 till 11 ménader kommer att fa 2 injektioner. Varje injektion kommer att ges med
minst en manads mellanrum. En tredje injektion kommer att ges under andra levnadsaret med minst

tva manaders mellanrum.

Barn i dldern 12 till 23 manader kommer att fi 2 injektioner. Varje injektion ges med minst tva
manaders mellanrum.
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Om ditt barn missar en injektion

Om ditt barn missar en injektion dr det viktigt att du far en ny tid. Detta sé att du och din lidkare kan
prata om vad som bor goras harndst for att skydda ditt barn.

4. EVENTUELLA BIVERKNINGAR

Liksom alla lakemedel kan Synflorix orsaka biverkningar men alla anvéndare behdver inte fa dem.
Foljande biverkningar kan forekomma med detta ladkemedel:

Mycket vanliga (dessa kan forekomma vid fler &n 1 av 10 vaccindoser)
smarta, rodnad eller svullnad dér injektionen ges

feber, 38 °C eller hogre

somnighetskénsla

irritationskénsla

aptitloshet.

Vanliga (dessa kan féorekomma vid upp till 1 av 10 vaccindoser)
. forhardnad vid injektionsstillet.

Mindre vanliga (dessa kan forekomma vid upp till 1 av 100 vaccindoser)

blamérken, blddning eller en liten kndl dér injektionen har getts

diarré eller illamaende (krdkning)

ihéllande grat

tillfalligt andningsuppehall (apné) om ditt barn &r for tidigt fott (fore eller i 28:e
graviditetsveckan).

Sillsynta (dessa kan forekomma med upp till 1 av 1 000 vaccindoser)
) krampanfall utan feber eller p& grund av hog feber
o allergiska reaktioner med t.ex. hudutslag eller nésselfeber.

Boosterdoser av Synflorix kan 6ka risken for biverkningar.

Hos mycket fortidigt fodda barn (fodda i graviditetsvecka 28 eller tidigare) kan det forekomma langre
uppehall mellan andetagen 4n normalt under 2-3 dagar efter vaccination.

Om négra biverkningar blir vérre eller om du mérker négra biverkningar som inte ndmns i denna

information, kontakta lékare eller apotekspersonal.

5. HUR SYNFLORIX SKA FORVARAS

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.

o Anvinds fore utgdngsdatum som anges pa kartongen. Utgangsdatumet &r den sista dagen i
angiven ménad.

. Forvaras i kylskap (2°C-8°C).

. Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

. Fér ej frysas.

Medicinen ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man gor
med mediciner som inte langre anvédnds. Dessa atgérder ar till for att skydda miljon.
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6. OVRIGA UPPLYSNINGAR

Innehallsdeklaration

o De aktiva substanserna ar:
En dos pa 0,5 ml innehéller:
Pneumokockpolysackarid serotyp 1'* 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 4'* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 5'- 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 6B'~ 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 7F'~ 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 9V'? 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 14' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 18C"? 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 19F"* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 23F'? 1 mikrogram
"adsorberat pa aluminiumfosfat 0,5 milligram AI’*
? konjugerat till protein D (hirstammande frén icke-typningsbara Haemophilus influenzae)
birarprotein 9—16 mikrogram
* konjugerat till tetanustoxoid-bararprotein 5-10 mikrogram
* konjugerat till difteritoxoid-bérarprotein 3—6 mikrogram

o Ovriga innehéllsimnen ir: natriumklorid och vatten for injektionsvitskor

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

o Injektionsvitska, suspension i forfylld spruta

o Synflorix &r en grumlig vit suspension.

o Synflorix finns som forfyllda sprutor med eller utan nél i férpackningar om 1, 10 eller 50.

. Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkinnande for forsiljning och tillverkare

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgien

For ytterligare upplysningar om detta lakemedel, kontakta ombudet for innehavaren av godkénnandet
for forsiljning:

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline s.a./n.v. GlaxoSmithKline s.a./n.v.
Tél/Tel: +32 2 656 21 11 Tél/Tel: +322 656 21 11
buarapus Magyarorszag
I'makcoCmutKmaiin EOO/J] GlaxoSmithKline Kft.
Ten.: +3592 95310 34 Tel.: + 36-1-2255300
Ceska republika Malta

GlaxoSmithKline s.r.o. GlaxoSmithKline Malta
Tel: +42022200 11 11 Tel: +356 21 238131
gsk.czmail@gsk.com
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Danmark

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

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG

Tel: +49 (0)89 360448701
produkt.info@gsk.com

Eesti

GlaxoSmithKline Eesti OU
Tel: +372 667 6900
estonia@gsk.com

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

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 902 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: +33(0)13917 84 44
diam@gsk.com

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Tel: + 353 (0)1 4955000

Island
GlaxoSmithKline ehf.
Simi: +354-530 3700

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel:+39 04 59 21 81 11

Kvnpog
GlaxoSmithKline Cyprus Ltd
TnA: + 3572239 70 00

Latvija

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Tel: + 371 67312687
lv-epasts@gsk.com
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Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)30 69 38 100
nlinfo@gsk.com

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00
firmapost@gsk.no

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH.

Tel: +43 1970 75-0
at.info@gsk.com

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

Portugal

GlaxoSmithKline, Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: +351 2141295 00
FIL.PT@gsk.com

Romania
GlaxoSmithKline (GSK) SRL
Tel: +40 (0)21 3028 208

Slovenija
GlaxoSmithKline d.o.o.
Tel: +386 (0) 1 280 25 00
medical . x.si@gsk.com

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (0)24826 11 11
recepcia.sk@gsk.com

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 10 30 30 30
Finland.tuoteinfo@gsk.com

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

United Kingdom
GlaxoSmithKline UK

Tel: +44 (0)808 100 9997
customercontactuk@gsk.com


mailto:FI.PT@gsk.com
mailto:info.produkt@gsk.com

Lietuva

GlaxoSmithKline Lietuva UAB
Tel. +370 5 264 90 00
info.lt@gsk.com

Denna bipacksedel godkiindes senast {MM/AAAA}.

Information om detta likemedel finns tillgdnglig pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens (EMEAs)
hemsida: http://www.emea.curopa.eu/

Foljande uppgifter dr endast avsedda for hélso- och sjukvérdspersonal:

En fin vit bottensats med en klar farglos supernatant kan iakttas vid forvaring av den forfyllda sprutan.
Detta utgor inget tecken pé forsdmring.

Fore administrering ska innehallet i den forfyllda sprutan inspekteras visuellt bade fore och efter
omskakning med avseende pd frimmande partiklar och/eller utseendemaéssiga fordndringar. Om néagot
av detta iakttas ska vaccinet kasseras.

Vaccinet bor uppné rumstemperatur fore anvandning.

Vaccinet ska omskakas vil fore anvindning.

Vaccinet ska endast ges intramuskuldrt. Administrera det inte intravaskulért.

Om Synflorix ges samtidigt som andra vacciner ska olika injektionsstéllen anvéndas.

Synflorix ska inte blandas med andra vacciner. Om en vaccindos dras upp i en spruta for injektion
maste nélen som da anvéndes bytas ut mot en nal som ar lamplig for intramuskulér injektion.

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gdllande anvisningar.
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BIPACKSEDEL: INFORMATION TILL ANVANDAREN

Synflorix injektionsviitska, suspension
Polysackaridvaccin mot pneumokockinfektioner, konjugerat, adsorberat

Lis noga igenom denna bipacksedel innan ditt barn far detta vaccin.

o Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

o Om du har ytterligare fragor vénd dig till ldkare eller apotekspersonal.

o Detta vaccin har ordinerats ét ditt barn. Ge det inte till andra.

o Om négra biverkningar blir vérre eller om du mérker négra biverkningar som inte ndmns i

denna information, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

I denna bipacksedel finner du information om:
Vad Synflorix &r och vad det anvéinds for
Innan ditt barn far Synflorix

Hur Synflorix ges

Eventuella biverkningar

Hur Synflorix ska forvaras

Ovriga upplysningar

SR

1.  VAD SYNFLORIX AR OCH VAD DET ANVANDS FOR

Synflorix ar ett vaccin mot pneumokockinfektioner. En ldkare eller sjukskoterska kommer att injicera
ditt barn med detta vaccin.

Det anviinds frian 6 veckors upp till 2 ars alder for att skydda ditt barn mot:

en bakterie som kallas for ”Streptococcus pneumoniae”. Denna bakterie kan orsaka allvarliga
sjukdomar, bland annat hjarnhinneinflammation, blodférgiftning och bakteriemi (bakterier i
blodbanan) eller 6roninfektion och lunginflammation.

Hur vaccinet fungerar

Synflorix hjilper kroppen att producera egna antikroppar. Antikroppar ir en del av det immunsystem
som kommer att skydda ditt barn mot dessa sjukdomar.

2.  INNAN DITT BARN FAR SYNFLORIX
Synflorix ska inte ges om:

o ditt barn ndgon gang fatt en allergisk reaktion (&r 6verkénslig) mot de aktiva substanserna eller
mot nagot av dvriga innehallsimnen i detta vaccin (innehallsdmnena anges i avsnitt 6).
Tecken pa en allergisk reaktion kan bland annat vara kliande hudutslag, andfdddhet och svullnad
av ansikte eller tunga.

o ditt barn har en allvarlig infektion med hog feber (6ver 38 °C). Om sa ar fallet kan
vaccinationen skjutas upp tills ditt barn mar béttre. En lindrig infektion som en forkylning bor
inte vara nagot problem. Tala dock forst med lékaren.

Synflorix bor inte ges till ditt barn om nagot av ovanstaende géller for barnet. Om du é&r oséker, tala
med lakare eller apotekspersonal innan ditt barn far Synflorix.

Var siirskilt forsiktig med Synflorix:

Kontrollera med ldkare eller apotekspersonal innan detta vaccin ges om:
o ditt barn har problem med blddningar eller l4tt far blamérken.
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Som for alla vacciner uppnas eventuellt inte fullt skydd hos alla barn som vaccineras med Synflorix.

Synflorix skyddar endast mot infektioner som orsakas av de bakterier for vilka vaccinet har
utvecklats.

Barn med nedsatt immunforsvar (t.ex. pa grund av HIV-infektion) far eventuellt inte full nytta av
Synflorix.

Om du dr osdker, tala med ldkare eller apotekspersonal innan ditt barn far Synflorix.

Anvindning av andra likemedel

Tala om for ldkare eller apotekspersonal om ditt barn tar eller nyligen har tagit andra ldkemedel, dven
receptfria sddana, eller om barnet nyligen fitt nagot annat vaccin. Synflorix fungerar eventuellt inte
lika bra om barnet tar ldkemedel som paverkar immunsystemets formaga att bekdmpa infektioner.

Synflorix kan ges samtidigt med andra barnvacciner sdsom vaccin mot difteri, stelkramp, kikhosta
(pertussis), Haemophilus influenzae typ b, polio (oralt eller inaktiverat), hepatit B, méssling-passjuka-
roda hund, vattkoppor, rotavirus (oralt) samt &ven meningokock serogrupp C (konjugerat). Olika
stdllen anvénds for injicering av de olika vaccinerna.

Lékaren kan be dig ge barnet paracetamol eller andra likemedel som ar febernedséttande innan
Synflorix ges. Det bidrar till att minska vissa biverkningar med Synflorix. Om ditt barn far
paracetamol kan skyddet mot pneumokocksjukdomar eventuellt bli ndgot sémre.

Viktig information om nagra innehallsimnen i Synflorix

Detta likemedel innehéller mindre &n 1 mmol natrium (23 mg) per dos, dvs. &r nést intill
“natriumfritt”.

3.  HURSYNFLORIX GES

Hur vaccinet ges

Synflorix injiceras alltid i en muskel. Detta gors vanligtvis i laret eller i 6verarmen.

Hur mycket ges

Vanligtvis far barnet en kur omfattande 3 injektioner enligt officiella rekommendationer eller sa

anvénds ett alternativt schema av sjukvardspersonalen. Det &r viktigt att folja ldkarens eller
sjukskoterskans instruktioner for att fullfolja vaccinationsschemat.

o Varje injektion ges med minst en manads mellanrum.
o Den forsta injektionen kan ges fran 6 veckors alder och uppat.
o Om ytterligare injektioner (s.k. booster) behovs, talar ldkaren om det. Du kommer att fa veta nér

ditt barn ska komma tillbaka for nista vaccination.
Spadbarn i aldern 7 till 11 ménader kommer att fa 2 injektioner. Varje injektion kommer att ges med
minst en manads mellanrum. En tredje injektion kommer att ges under andra levnadsaret med minst

tva manaders mellanrum.

Barn i dldern 12 till 23 manader kommer att fi 2 injektioner. Varje injektion ges med minst tva
manaders mellanrum.
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Om ditt barn missar en injektion

Om ditt barn missar en injektion dr det viktigt att du far en ny tid. Detta sé att du och din lidkare kan
prata om vad som bor goras harndst for att skydda ditt barn.

4. EVENTUELLA BIVERKNINGAR

Liksom alla lakemedel kan Synflorix orsaka biverkningar men alla anvéndare behdver inte fa dem.
Foljande biverkningar kan forekomma med detta ladkemedel:

Mycket vanliga (dessa kan forekomma vid fler &n 1 av 10 vaccindoser)
smarta, rodnad eller svullnad dér injektionen har getts

feber, 38 °C eller hogre

somnighetskénsla

irritationskénsla

aptitloshet.

Vanliga (dessa kan féorekomma vid upp till 1 av 10 vaccindoser)
. forhardnad vid injektionsstillet.

Mindre vanliga (dessa kan forekomma vid upp till 1 av 100 vaccindoser)

blamérken, blodning eller en liten kndl dér injektionen ges

diarré¢ eller illamaende (krdkning)

ihéllande grat

tillfalligt andningsuppehall (apné) om ditt barn &r for tidigt fott (fore eller i 28:e
graviditetsveckan).

Sillsynta (dessa kan forekomma med upp till 1 av 1 000 vaccindoser)
) krampanfall utan feber eller p& grund av hog feber
o allergiska reaktioner med t.ex. hudutslag eller nésselfeber.

Boosterdoser av Synflorix kan 6ka risken for biverkningar.

Hos mycket fortidigt fodda barn (fodda i graviditetsvecka 28 eller tidigare) kan det forekomma langre
uppehall mellan andetagen 4n normalt under 2-3 dagar efter vaccination.

Om négra biverkningar blir vérre eller om du mérker négra biverkningar som inte ndmns i denna

information, kontakta lékare eller apotekspersonal.

5. HUR SYNFLORIX SKA FORVARAS

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.

o Anvinds fore utgdngsdatum som anges pa kartongen. Utgangsdatumet &r den sista dagen i
angiven ménad.

. Forvaras i kylskap (2°C-8°C).

. Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

. Fér ej frysas.

Medicinen ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man gor
med mediciner som inte langre anvédnds. Dessa atgérder ar till for att skydda miljon.
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6. OVRIGA UPPLYSNINGAR

Innehallsdeklaration

o De aktiva substanserna ar:
En dos pa 0,5 ml innehéller:
Pneumokockpolysackarid serotyp 1'* 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 4'* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 5'- 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 6B'~ 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 7F'~ 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 9V'? 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 14' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 18C"? 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 19F"* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 23F'? 1 mikrogram
"adsorberat pa aluminiumfosfat 0,5 milligram AI’*
? konjugerat till protein D (hirstammande frén icke-typningsbara Haemophilus influenzae)
birarprotein 9—16 mikrogram
* konjugerat till tetanustoxoid-bararprotein 5-10 mikrogram
* konjugerat till difteritoxoid-bérarprotein 3—6 mikrogram

o Ovriga innehéllsimnen ir: natriumklorid och vatten for injektionsvitskor

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

. Injektionsvitska, suspension

o Synflorix &r en grumlig vit suspension.

o Synflorix finns som injektionsflaskor i forpackningar om 1, 10 eller 100.
. Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkinnande for forsiljning och tillverkare

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.
Rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgien

For ytterligare upplysningar om detta lakemedel, kontakta ombudet for innehavaren av godkénnandet
for forsiljning:

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline s.a./n.v. GlaxoSmithKline s.a./n.v.
Tél/Tel: +32 2 656 21 11 Tél/Tel: +32 2 656 21 11
bnarapus Magyarorszag
I'makcoCmutKmaiin EOOJ] GlaxoSmithKline Kft.
Ten.: +3592 95310 34 Tel.: + 36-1-2255300
Ceska republika Malta

GlaxoSmithKline s.r.o. GlaxoSmithKline Malta
Tel: +42022200 11 11 Tel: +356 21 238131
gsk.czmail@gsk.com
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Danmark

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

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG

Tel: +49 (0)89 360448701
produkt.info@gsk.com

Eesti

GlaxoSmithKline Eesti OU
Tel: +372 667 6900
estonia@gsk.com

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

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 902 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: +33(0)13917 84 44
diam@gsk.com

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd
Tel: + 353 (0)1 4955000

Island
GlaxoSmithKline ehf.
Simi: +354-530 3700

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel:+39 04 59 21 81 11

Kvnpog
GlaxoSmithKline Cyprus Ltd
TnA: + 3572239 70 00

Latvija

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Tel: + 371 67312687
lv-epasts@gsk.com
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Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)30 69 38 100
nlinfo@gsk.com

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00
firmapost@gsk.no

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH.

Tel: +43 1970 75-0
at.info@gsk.com

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

Portugal

GlaxoSmithKline, Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: +351 2141295 00
FIL.PT@gsk.com

Romania
GlaxoSmithKline (GSK) SRL
Tel: +40 (0)21 3028 208

Slovenija
GlaxoSmithKline d.o.o.
Tel: +386 (0) 1 280 25 00
medical . x.si@gsk.com

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (0)24826 11 11
recepcia.sk@gsk.com

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 10 30 30 30
Finland.tuoteinfo@gsk.com

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

United Kingdom
GlaxoSmithKline UK

Tel: +44 (0)808 100 9997
customercontactuk@gsk.com
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Lietuva

GlaxoSmithKline Lietuva UAB
Tel. +370 5 264 90 00
info.lt@gsk.com

Denna bipacksedel godkiindes senast {MM/AAAA}.

Information om detta likemedel finns tillgdnglig pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens (EMEAs)
hemsida: http://www.emea.curopa.eu/

Foljande uppgifter dr endast avsedda for hélso- och sjukvérdspersonal:

En fin vit bottensats med en klar farglos supernatant kan iakttas vid forvaring av injektionsflaskan.
Detta utgor inget tecken pé forsdmring.

Fore administrering ska innehallet i injektionsflaskan inspekteras visuellt bdde fore och efter
omskakning med avseende pd frimmande partiklar och/eller utseendemaéssiga fordndringar. Om néagot
av detta iakttas ska vaccinet kasseras.

Vaccinet bor uppné rumstemperatur fore anvandning.

Vaccinet ska omskakas vil fore anvindning.

Vaccinet ska endast ges intramuskuldrt. Administrera det inte intravaskulért.

Om Synflorix ges samtidigt som andra vacciner ska olika injektionsstéllen anvéndas.

Synflorix ska inte blandas med andra vacciner. Om en vaccindos dras upp i en spruta for injektion
maste nélen som da anvéndes bytas ut mot en nal som ar lamplig for intramuskulér injektion.

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gdllande anvisningar.
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BIPACKSEDEL: INFORMATION TILL ANVANDAREN

Synflorix injektionsvitska, suspension i flerdosbehillare
Polysackaridvaccin mot pneumokockinfektioner, konjugerat, adsorberat

Lis noga igenom denna bipacksedel innan ditt barn far detta vaccin.

o Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

o Om du har ytterligare fragor véind dig till ldkare eller apotekspersonal.

o Detta vaccin har ordinerats at ditt barn. Ge det inte till andra.

o Om négra biverkningar blir vérre eller om du mérker négra biverkningar som inte ndmns i

denna information, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

I denna bipacksedel finner du information om:
Vad Synflorix ar och vad det anvénds for
Innan ditt barn far Synflorix

Hur Synflorix ges

Eventuella biverkningar

Hur Synflorix ska forvaras

Ovriga upplysningar

SNPAEPDd -

1.  VAD SYNFLORIX AR OCH VAD DET ANVANDS FOR

Synflorix ar ett vaccin mot pneumokockinfektioner. En ldkare eller sjukskoterska kommer att injicera
ditt barn med detta vaccin.

Det anviinds frian 6 veckors upp till 2 ars alder for att skydda ditt barn mot:

en bakterie som kallas f6r ”Streptococcus pneumoniae”. Denna bakterie kan orsaka allvarliga
sjukdomar, bland annat hjarnhinneinflammation, blodforgiftning och bakteriemi (bakterier i
blodbanan) eller 6roninfektion och lunginflammation.

Hur vaccinet fungerar

Synflorix hjilper kroppen att producera egna antikroppar. Antikroppar ir en del av det immunsystem
som kommer att skydda ditt barn mot dessa sjukdomar.

2.  INNAN DITT BARN FAR SYNFLORIX
Synflorix ska inte ges om:

o ditt barn ndgon gang fatt en allergisk reaktion (&r 6verkénslig) mot de aktiva substanserna eller
mot ndgot av dvriga innehéllsimnen i detta vaccin (innehallsimnena anges i avsnitt 6).
Tecken pa en allergisk reaktion kan bland annat vara kliande hudutslag, andfdddhet och svullnad
av ansikte eller tunga.

o ditt barn har en allvarlig infektion med hog feber (6ver 38 °C). Om sa ar fallet kan
vaccinationen skjutas upp tills ditt barn mar béttre. En lindrig infektion som en forkylning bor
inte vara nagot problem. Tala dock forst med lékaren.

Synflorix bor inte ges till ditt barn om nagot av ovanstaende géller for barnet. Om du é&r oséker, tala
med lakare eller apotekspersonal innan ditt barn far Synflorix.

Var siirskilt forsiktig med Synflorix:

Kontrollera med ldkare eller apotekspersonal innan detta vaccin ges om:
o ditt barn har problem med blddningar eller létt far blamérken.
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Som for alla vacciner uppnas eventuellt inte fullt skydd hos alla barn som vaccineras med Synflorix.

Synflorix skyddar endast mot infektioner som orsakas av de bakterier for vilka vaccinet har
utvecklats.

Barn med nedsatt immunforsvar (t.ex. pa grund av HIV-infektion) far eventuellt inte full nytta av
Synflorix.

Om du dr osdker, tala med ldkare eller apotekspersonal innan ditt barn far Synflorix.

Anvindning av andra likemedel

Tala om for ldkare eller apotekspersonal om ditt barn tar eller nyligen har tagit andra ldkemedel, dven
receptfria sddana, eller om barnet nyligen fitt nagot annat vaccin. Synflorix fungerar eventuellt inte
lika bra om barnet tar ldkemedel som paverkar immunsystemets formaga att bekdmpa infektioner.

Synflorix kan ges samtidigt med andra barnvacciner sdsom vaccin mot difteri, stelkramp, kikhosta
(pertussis), Haemophilus influenzae typ b, polio (oralt eller inaktiverat), hepatit B, méssling-passjuka-
roda hund, vattkoppor, rotavirus (oralt) samt &ven meningokock serogrupp C (konjugerat). Olika
stdllen anvénds for injicering av de olika vaccinerna.

Lékaren kan be dig ge barnet paracetamol eller andra likemedel som ar febernedséttande innan
Synflorix ges. Det bidrar till att minska vissa biverkningar med Synflorix. Om ditt barn far
paracetamol kan skyddet mot pneumokocksjukdomar eventuellt bli ndgot sémre.

Viktig information om nagra innehallsimnen i Synflorix

Detta likemedel innehéller mindre &n 1 mmol natrium (23 mg) per dos, dvs. &r nést intill
“natriumfritt”.

3.  HURSYNFLORIX GES

Hur vaccinet ges

Synflorix injiceras alltid i en muskel. Detta gors vanligtvis i laret eller i 6verarmen.

Hur mycket ges

Vanligtvis far barnet en kur omfattande 3 injektioner enligt officiella rekommendationer eller sa

anvénds ett alternativt schema av sjukvardspersonalen. Det &r viktigt att folja ldkarens eller
sjukskoterskans instruktioner for att fullfolja vaccinationsschemat.

o Varje injektion ges med minst en manads mellanrum.
o Den forsta injektionen kan ges fran 6 veckors alder och uppat.
o Om ytterligare injektioner (s.k. booster) behovs, talar ldkaren om det. Du kommer att fa veta nér

ditt barn ska komma tillbaka for nista vaccination.
Spadbarn i aldern 7 till 11 ménader kommer att fa 2 injektioner. Varje injektion kommer att ges med
minst en manads mellanrum. En tredje injektion kommer att ges under andra levnadsaret med minst

tva manaders mellanrum.

Barn i dldern 12 till 23 manader kommer att fi 2 injektioner. Varje injektion ges med minst tva
manaders mellanrum.
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Om ditt barn missar en injektion

Om ditt barn missar en injektion dr det viktigt att du far en ny tid. Detta sé att du och din lidkare kan
prata om vad som bor goras harndst for att skydda ditt barn.

4. EVENTUELLA BIVERKNINGAR

Liksom alla lakemedel kan Synflorix orsaka biverkningar men alla anvéndare behdver inte fa dem.
Foljande biverkningar kan forekomma med detta ladkemedel:

Mycket vanliga (dessa kan forekomma vid fler &n 1 av 10 vaccindoser)
smarta, rodnad eller svullnad dér injektionen ges

feber, 38 °C eller hogre

somnighetskénsla

irritationskénsla

aptitloshet.

Vanliga (dessa kan féorekomma vid upp till 1 av 10 vaccindoser)
. forhardnad vid injektionsstillet.

Mindre vanliga (dessa kan forekomma vid upp till 1 av 100 vaccindoser)

blamérken, blddning eller en liten kndl dér injektionen har getts

diarré eller illamaende (krdkning)

ihéllande grat

tillfalligt andningsuppehall (apné) om ditt barn &r for tidigt fott (fore eller i 28:e
graviditetsveckan).

Sillsynta (dessa kan forekomma med upp till 1 av 1 000 vaccindoser)
) krampanfall utan feber eller p& grund av hog feber
o allergiska reaktioner med t.ex. hudutslag eller nésselfeber.

Boosterdoser av Synflorix kan 6ka risken for biverkningar.

Hos mycket fortidigt fodda barn (fodda i graviditetsvecka 28 eller tidigare) kan det forekomma langre
uppehall mellan andetagen 4n normalt under 2-3 dagar efter vaccination.

Om négra biverkningar blir vérre eller om du mérker négra biverkningar som inte ndmns i denna

information, kontakta lékare eller apotekspersonal.

5. HUR SYNFLORIX SKA FORVARAS

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.

o Anvinds fore utgdngsdatum som anges pa kartongen. Utgangsdatumet &r den sista dagen i
angiven ménad.

. Forvaras i kylskap (2°C-8°C).

. Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

. Fér ej frysas.

Medicinen ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man gor
med mediciner som inte langre anvédnds. Dessa atgérder ar till for att skydda miljon.
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6. OVRIGA UPPLYSNINGAR
Innehallsdeklaration

) De aktiva substanserna ar:
En dos pa 0,5 ml innehéller:

Pneumokockpolysackarid serotyp 1'*

1 mikrogram

Pneumokockpolysackarid serotyp 4'* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 5'- 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 6B'~ 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 7F'~ 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 9V'? 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 14' 1 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 18C"? 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 19F"* 3 mikrogram
Pneumokockpolysackarid serotyp 23F'? 1 mikrogram
"adsorberat pa aluminiumfosfat 0,5 milligram AI’*
? konjugerat till protein D (hirstammande frén icke-typningsbara Haemophilus influenzae)
birarprotein 9—16 mikrogram
* konjugerat till tetanustoxoid-bararprotein 5-10 mikrogram
* konjugerat till difteritoxoid-bérarprotein 3—6 mikrogram
o Ovriga innehéllsimnen ir: natriumklorid och vatten for injektionsvitskor

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

o Injektionsvitska, suspension

o Synflorix &r en grumlig vit suspension.

o Synflorix finns tillgédnglig i injektionsflaskor for 2 doser i forpackningar om 100.
Innehavare av godkinnande for forséiljning och tillverkare

GlaxoSmithKline Biologicals s.a.

Rue de I’Institut 89

B-1330 Rixensart

Belgien

For ytterligare upplysningar om detta lakemedel, kontakta ombudet for innehavaren av godkénnandet
for forséljning:

Belgié¢/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline s.a./n.v. GlaxoSmithKline s.a./n.v.
Tél/Tel: +32 2 656 21 11 Tél/Tel: +322 656 21 11
Bbuarapus Magyarorszag
I'makcoCmutKmaitn EOO/] GlaxoSmithKline Kft.
Tem.: +359295310 34 Tel.: + 36-1-2255300
Ceska republika Malta

GlaxoSmithKline s.r.o. GlaxoSmithKline Malta
Tel: +42022200 11 11 Tel: +356 21 238131
gsk.czmail@gsk.com
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Danmark Nederland

GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline BV

TIf: +4536 3591 00 Tel: + 31 (0)30 69 38 100

info@glaxosmithkline.dk nlinfo@gsk.com

Deutschland Norge

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG GlaxoSmithKline AS

Tel: + 49 (0)89 360448701 TIf: +47 2270 20 00

produkt.info@gsk.com firmapost@gsk.no

Eesti Osterreich

GlaxoSmithKline Eesti OU GlaxoSmithKline Pharma GmbH.

Tel: +372 667 6900 Tel: +43 1970 75-0

estonia@gsk.com at.info@gsk.com

EXLGoa Polska

GlaxoSmithKline A.E.B.E GSK Commercial Sp. z o.0.

TnA: + 30210 68 82 100 Tel.: + 48 (22) 576 9000

Espaiia Portugal

GlaxoSmithKline, S.A. GlaxoSmithKline, Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: + 34 902 202 700 Tel: + 351214129500

es-ci@gsk.com FL.PT@gsk.com

France Romainia

Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline (GSK) SRL

Tél: + 33 (0) 13917 84 44 Tel: + 40 (0)21 3028 208

diam@gsk.com

Ireland Slovenija

GlaxoSmithKline (Ireland) Ltd GlaxoSmithKline d.o.o.

Tel: + 353 (0)1 4955000 Tel: + 386 (0) 1 280 25 00
medical . x.si@gsk.com

island Slovenska republika

GlaxoSmithKline ehf. GlaxoSmithKline Slovakia s.r.o.

Simi: +354-530 3700 Tel: +421 (0)24826 11 11
recepcia.sk@gsk.com

Italia Suomi/Finland

GlaxoSmithKline S.p.A. GlaxoSmithKline Oy

Tel:+39 04 59 21 81 11 Puh/Tel: + 358 10 30 30 30
Finland.tuoteinfo@gsk.com

Kvnpog Sverige

GlaxoSmithKline Cyprus Ltd GlaxoSmithKline AB

TnA: + 35722 3970 00 Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

Latvija United Kingdom

GlaxoSmithKline Latvia SIA GlaxoSmithKline UK

Tel: + 371 67312687 Tel: + 44 (0)808 100 9997

lv-epasts@gsk.com customercontactuk@gsk.com
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Lietuva

GlaxoSmithKline Lietuva UAB
Tel. +370 5 264 90 00
info.lt@gsk.com

Denna bipacksedel godkiindes senast {MM/AAAA}.

Information om detta likemedel finns tillgdnglig pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens (EMEAs)
hemsida: http://www.emea.curopa.eu/

Foljande uppgifter dr endast avsedda for hélso- och sjukvérdspersonal:

En fin vit bottensats med en klar farglos supernatant kan iakttas vid forvaring av injektionsflaskan.
Detta utgor inget tecken pé forsdmring.

Fore administrering ska innehallet i injektionsflaskan inspekteras visuellt bdde fore och efter
omskakning med avseende pd frimmande partiklar och/eller utseendemaéssiga fordndringar. Om néagot
av detta iakttas ska vaccinet kasseras.

Vaccinet bor uppné rumstemperatur fore anvandning.

Vaccinet ska omskakas vil fore anvéndning. Efter forsta 6ppnandet av flerdos injektionsflaskan
rekommenderas omedelbar anvindning. Om det inte anvinds omdedelbart ska vaccinet forvaras i

kylskap (2°C-8°C). Om det inte anvénds inom 6 timmar ska vaccinet kasseras.

Nér en flerdos injektionsflaska anvénds ska varje dos om 0,5 ml dras upp med en steril nal och spruta.
Forsiktighetsatgirder bor vidtas for att undvika kontamination av innehallet.

Vaccinet ska endast ges intramuskulért. Administrera det inte intravaskulért.

Om Synflorix ges samtidigt som andra vacciner ska olika injektionsstéllen anvindas.

Synflorix ska inte blandas med andra vacciner. Om en vaccindos dras upp i en spruta for injektion
maste nalen som anvédndes for uppdragning bytas ut mot en nal som ar lamplig for intramuskuldr
injektion.

Ej anvént ldkemedel och avfall ska kasseras enligt gdllande anvisningar.
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