SAZETAK KARAKTERISTIKA LEKA

1. IME LEKA

Stamaril®, 1000 i.j./0,5 mL, prasak i rastvara¢ za suspenziju za injekciju u napunjenom injekcionom $pricu

INN: vakcina protiv Zute groznice (Ziva, atenuisana)
2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Nakon rekonstitucije, jedna doza (0,5 mL) sadrzi:
virus Zute groznice', soj 17D-204 (zivi, atenuisani).................. najmanje 1000 i.j.

' Proizveden na pile¢im embrionima oslobodenim specifi¢nih patogena.

Pomo¢na supstanca sa potvrdenim dejstvom: sorbitol.

Za listu svih pomo¢nih supstanci, videti odeljak 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Prasak i rastvarac za suspenziju za injekciju u napunjenom injekcionom Spricu.

Pre rekonstitucije prasak je homogen, skoro bele do narandzasto-smede boje. Posle rekonstitucije, skoro bele
do ruzicasto-smede boje, manje — visSe opalescentan.
Rastvarac je bistar, bezbojan rastvor.

4. KLINICKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

Stamaril je indikovan za aktivnu imunizaciju protiv Zute groznice kod osoba:

- koje putuju, prolaze ili Zive u endemskim podrucjima,

- koje putuju u bilo koju zemlju koja za ulazak zahteva Internacionalni sertifikat o vakcinaciji (koji moze ili
ne mora zavisiti od prethodnog putovanja),

- koje rukuju sa potencijalno infektivnim materijalom (tj. osoblje u laboratorijama).

Videti odeljke 4.2, 4.3 i 4.4 za najmladi uzrast za vakcinaciju dece u posebnim okolnostima 1 uputstva za
vakcinaciju ostalih posebnih grupa pacijenata.

U cilju usaglasavanja sa pravilnicima o vakcinaciji i da bi bile zvani¢no priznate, vakcine protiv zute
groznice je potrebno primeniti u vakcinacionim centrima odobrenim od strane Svetske Zdravstvene
Organizacije (SZO) i registrovanim za izdavanje Internacionalnog sertifikata o vakcinaciji. Period vaZenja
ovog sertifikata se odreduje na osnovu preporuka Internacionalne Zdravstvene Regulative (engl.
International Health Regulations, IHR), 1 po€inje 10 dana nakon primarne vakcinacije i odmah nakon
revakcinacije (videti odeljak 4.2).
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4.2. Doziranje i na¢in primene
Doziranje
Primarna vakcinacija

Vakcinu je potrebno primeniti najmanje 10 dana pre ulaska u endemi¢no podrucje posto zastitni imunitet
mozda nece biti postignut, ukoliko nije protekao najmanje ovaj period.

Odrasli: jedna doza od 0,5 mL rekonstituisane vakcine.

Pedijatrijska populacija:

- Deca uzrasta 9 meseci i starija: jedna doza od 0,5 mL rekonstituisane vakcine.

- Deca uzrasta od 6 do 9 meseci: vakcinacija protiv Zute groznice se ne preporucuje deci uzrasta od 6
do 9 meseci, izuzev u posebnim okolnostima i prema vaze¢im zvani¢nim preporukama (videti
odeljak 4.4), kada se daje ista doza kao 1 deci uzrasta od 9 meseci i starijoj.

- Deca mlada od 6 meseci: vakcina Stamaril je kontraindikovana kod dece mlade od 6 meseci (videti
odeljak 4.3).

Starije osobe
Doza je ista kao i za odrasle osobe. Medutim, usled veceg rizika od teSke i potencijalno smrtonosne bolesti

povezane sa vakcinom protiv zute groznice kod osoba pocev od 60 godina starosti, vakcinu je potrebno dati
samo ukoliko je procenjen znacajan i nezaobilazan rizik od dobijanja infekcije Zutom groznicom (videti
odeljke 4.4 1 4.8).

Revakcinacija
Period trajanja zastite nakon primene jedne doze od 0,5 mL vaccine Stamaril ocekuje se da bude najmanje 10

godina, a moze biti i doZivotno.

Revakcinacija jednom dozom od 0,5 mL mozZe biti potrebna kod osoba koje su imale nedovoljan imunski
odgovor nakon primarne vakcinacije. Revakcinacija moze biti zahtevana, u zavisnosti od zvani¢nih
preporuka lokalnih zdravstvenih vlasti, a kao uslov za ulazak u te zemlje.

Nadin primene

Preporucuje se supkutana primena vakcine.

Intramuskularna injekcija se moze primeniti samo ukoliko je to u skladu sa vaze¢im preporukama.

Za intramuskularnu upotrebu, preporu¢ena mesta aplikacije su anterolateralna strana butine kod dece mlade
od 12 meseci, anterolateralna strana butine (ili deltoidni misi¢ ako je adekvatna miSi¢na masa) kod dece
uzrasta od 12 do 35 meseci ili deltoidni misi¢ kod dece starije od 36 meseci i odraslih.

NE PRIMENIJIVATI VAKCINU INTRAVASKULARNO.

Potrebno je preduzeti mere opreza pre rukovanja ili primene leka.
Za uputstvo o rekonstituciji leka pre primene, videti odeljak 6.6.

4.3. Kontraindikacije

e Preosetljivosti na aktivnu supstancu ili na bilo koju od pomo¢nih supstanci navedenih u odeljku 6.1,
na jaja ili pile¢e proteine.

e Teske reakcije preosetljivosti (npr. anafilaksa) nastale nakon prethodne primene bilo koje vakcine
protiv Zute groznice.

e Deca mlada od 6 meseci (videti odeljke 4.2 i 4.4).

e Imunosupresija, bilo da je kongenitalna, idiopatska ili nastala kao rezultat terapije sistemskim
kortikosteroidima (u dozi ve¢oj od uobicajene lokalne ili inhalacione doze steroida), radioterapijom
ili citotoksi¢nim lekovima.

e Poremecaj funkcije timusa u istoriji bolesti (ukljucujuci myasthenia gravis, timom, timektomiju).

e Osobe sa simptomatskom HIV infekcijom.
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e Osobe sa asimptomatskom HIV infekcijom propra¢enom ostecenom funkcijom imunskog sistema
(videti odeljak 4.4).
e Umerena ili teska febrilna ili akutna bolest.

4.4. Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka

Kao i kod svih vakcina koje se primenjuju injekcionim putem, odgovaraju¢a medicinska terapija i nadzor
moraju uvek biti na raspolaganju u slucaju anafilaktickih dogadaja ili drugih teskih reakcija preosetljivosti
nakon primene vakcine.

Nakon ili ¢ak i pre bilo kakve vakcinacije, moze do¢i do sinkope (nagli gubitak svesti) kao psiholoskog
odgovora na injekciju iglom. Potrebno je postojanje procedure kako bi se sprecile povrede od pada i
upravljalo reakcijama sinkope.

NE PRIMENIJIVATI INTRAVASKULARNO.

Posto intramuskularna injekcija moze izazvati hematom na mestu primene injekcije, vakcinu Stamaril ne
treba davati intramuskularno kod osoba koje imaju bilo kakav poremecaj krvarenja, kao $to su hemofilija ili
trombocitopenija ili kod osoba koje su na terapiji antikoagulansima. Umesto toga, vakcinu treba primeniti
supkutanim putem.

Vakcinu Stamaril treba primeniti samo osobama koje su/Ce biti u riziku od infekcije Zute groznice ili koje
moraju biti vakcinisane u skladu sa medunarodnim zdravstvenim propisima. Pre primene vakcine protiv Zute
groznice, vazno je identifikovati osobe koje bi mogle imati povecani rizik od nezeljenih reakcija nakon
vakcinacije (videti odeljak 4.3 i u nastavku).

Neurotropna bolest povezana sa vakcinom protiv Zute groznice (engl. Yellow Fever Vaccine-Associated
Neurotropic Disease, YEL-AND)

Posle vakcinacije, veoma retko je prijavljena neurotropna bolest povezana sa vakcinom protiv zute groznice,
sa posledicama ili smrtonosnim ishodom u nekim slu¢ajevima (videti odeljak 4.8). Do sada, najveci broj
YEL-AND slucajeva prijavljen je u primarnoj vakcinaciji sa pojavom u prvih 30 dana nakon vakcinacije.
Izgleda da je rizik veci kod osoba starijih od 60 godina i mladih od 9 meseci (ukljucujuéi decu izloZenu
vakcini putem dojenja preko maj¢inog mleka), iako su slu¢ajevi prijavljivani i u drugim uzrasnim grupama.
Kongenitalna ili steCena imunodeficijencija je takode prepoznata kao potencijalni faktor rizika (videti
odeljak 4.3).

Viscerotropna bolest povezana sa vakcinom protiv Zute groznice (engl. Yellow Fever Vaccine-Associated
Viscerotropic Disease, YEL-AVD)

Posle vakcinacije, veoma retko je prijavljena viscerotropna bolest povezana sa vakcinom protiv Zute
groznice, koja li¢i na fulminantnu infekciju divljim sojem virusa (videti odeljak 4.8). Stopa mortaliteta je oko
60%. Do sada se vecina slucajeva YEL-AVD javljala posle primarne vakcinacije sa poc¢etkom u okviru 10
dana od vakcinacije. Izgleda da je rizik povecan kod osoba starijih od 60 godina, iako su prijavljeni slucajevi
iu drugim uzrasnim grupama. Poremecaj funkcije timusa u istoriji bolesti je takode prepoznat kao moguci
faktor rizika (videti odeljak 4.3).

Imunosuprimirane osobe

Vakcina Stamaril se ne sme primenjivati kod imunosuprimiranih osoba (videti odeljak 4.3).

Ako je imunosupresija privremena, vakcinaciju treba odloziti dok se funkcija imunskog sistema ne oporavi.
Kod pacijenata koji primaju sistemske kortikosteroide tokom 14 dana ili viSe, savetuje se odlaganje
vakcinacije najmanje jedan mesec nakon zavrsSene terapije.

e HIV infekcija
Vakcina Stamaril se ne sme primenjivati osobama sa simptomatskom HIV infekcijom ili sa asimptomatskom
HIV infekcijom, kada postoji dokaz oStecene funkcije imunskog sistema (videti odeljak 4.3). Medutim,
postoji nedovoljno dostupnih podataka za odredivanje imunoloskih parametara pomocu kojih bi moglo da se
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odredi koje osobe mogu bezbedno da se vakciniSu i koje mogu da razviju zastitni imunski odgovor od onih
kod kojih vakcinacija moze biti Stetna i neefektivna. Zato, ukoliko osoba sa asimptomatskom HIV
infekcijom ne moze da izbegne putovanje u endemsko podrucje, vazece preporuke je potrebno uzeti u obzir
prilikom razmatranja potencijalnih rizika i koristi od vakcinacije.

e Deca rodena od HIV pozitivnih majki:
Deca uzrasta od najmanje 6 meseci (videti odeljke 4.2 1 4.3 i u nastavku) mogu biti vakcinisana ako se utvrdi
da nisu zarazena HIV-om.
Za HIV inficirano dete od najmanje 6 meseci, kome je potrebna zastita protiv Zute groznice je neophodno
potraziti savet tima lekara specijalista pedijatrije da li primiti vakcinu ili ne.

Uzrast

e Pedijatrijska populacija: deca mlada od 9 meseci
Deca uzrasta od 6 do 9 meseci mogu biti vakcinisana pod posebnim okolnostima (npr. tokom velikih
epidemija) i prema vaze¢im preporukama.
Vakcina Stamaril je kontraindikovana kod dece mlade od 6 meseci (videti odeljak 4.3).

e Starije osobe: osobe od 60 i viSe godina
Osobe od 60 1 vise godina mogu imati potencijalno ve¢i rizik od ozbiljnih i potencijalno smrtonosnih
nezeljenih reakcija (ukljucujuci sistemske i neuroloske reakcije u trajanju duze od 48 sati, YEL-AVD i YEL-
AND) u poredenju sa osobama ostalih uzrasnih grupa. Zbog toga, vakcinu treba dati samo onima koji imaju
znacajan rizik od infekcije virusom Zute groznice (videti iznad i odeljak 4.8).

Trudnoca i dojenje
Vakcinu Stamaril ne treba primenjivati trudnicama i dojiljama, osim kada postoji jasna potreba i nakon
procene koristi i rizika (videti odeljak 4.6).

Transmisija

Postoji veoma malo izvesStaja koji ukazuju da se virus Zute groznice moze preneti sa dojilje koja je primila
vakcinu protiv Zute groznice postpartalno, na dete. Nakon transmisije, deca mogu razviti neurotropnu bolest
povezanu sa vakcinom protiv zute groznice (YEL-AND) od koje se deca oporave (videti odeljak 4.6).

Kao i sa ostalim vakcinama, vakcinacija sa vakcinom Stamaril mozda nece zastititi 100% vakcinisanih
osoba.

Vakcina Stamaril sadrzi sorbitol. Pacijenti sa retkim naslednim oboljenjem intolerancije na fruktozu ne
smeju primati ovu vakcinu.

Ova vakcina sadrzi manje od 1 mmol (39 mg) kalijuma po dozi, odnosno sustinski je bez kalijuma.
Ova vakcina sadrzi manje od 1mmol (23mg) natrijuma po dozi, odnosno sustinski je bez natrijuma.

4.5. Interakcije sa drugim lekovima i druge vrste interakcija

Vakcina Stamaril se ne sme mesati sa bilo kojom drugom vakcinom ili lekovima u istom $pricu.

Ukoliko postoji potreba da se injekcionim putem primeni bilo koja druga vakcina u isto vreme kada i
Stamaril, svaku vakcinu treba primeniti u odvojena injekciona mesta (poZeljno u drugi ekstremitet).

Ova vakcina se moze primeniti istovremeno sa vakcinom protiv morbila, ukoliko je to u skladu sa vaze¢im
preporukama.

Moze se primeniti istovremeno sa vakcinama koje sadrze #yphoid Vi kapsularni polisaharid 1/ili inaktivisani
hepatitis A virus.

Ne sme se primenjivati osobama koje primaju imunosupresivnu terapiju (npr. citotoksi¢ne agense, sistemske
kortikosteroide, u vecoj dozi od uobicajene lokalne ili inhalacione doze steroida ili drugih agenasa), (videti
odeljak 4.3).

Moze indukovati lazno pozitivne rezultate sa laboratorijskim i/ili dijagnostickim testovima za druge bolesti
povezane sa Flavi virusom, kao $to su denga ili Japanski encefalitis.

40d9



4.6. Plodnost, trudnoéa i dojenje

Trudnoca

Nisu sprovedena ispitivanja razvojne i reproduktivne toksi¢nosti na Zivotinjama sa vakcinom Stamaril i
potencijalni rizik kod ljudi nije poznat. Podaci iz ogranic¢enog broja izloZenih trudnica ne ukazuju na
nezeljena dejstva vakcine Stamaril na trudnocu ili zdravlje fetusa/novorodenceta. Ipak, vakcinu Stamaril
treba dati trudnicama, samo kada postoji jasna potreba i samo nakon pazljive procene odnosa rizika i koristi.

Dojenje

Kako postoji verovatan rizik od prenoSenja soja virusa iz vakcine sa majke koja doji na odojce, vakcinu
Stamaril ne treba primenjivati majkama koje doje, osim u slu€aju da se ta primena ne moze izbe¢i kao tokom
kontrole epidemije i nakon procene odnosa rizika i koristi (videti odeljak 4.4).

Plodnost
Studije plodnosti na Zivotinjama nisu sprovedene sa vakcinom Stamaril i podaci o plodnosti kod ljudi nisu
dostupni.

4.7. Uticaj leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja masinama

Studije o uticaju na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja masinama nisu sprovedene.

4.8. NeZeljena dejstva
a. Sazetak bezbednosnog profila

U svim klini¢kim studijama, 4896 osoba (svih starosnih dobi) je primilo vakcinu Stamaril.

U najreprezentativnijoj studiji na ops$toj populaciji, najcesce prijavljene reakcije (izmedu 12% i 18%
ispitanika) bile su glavobolja, astenija, bol na mestu primene injekcije i mijalgija.

U najreprezantativnijoj studiji kod dece, najcesce prijavljene reakcije (izmedu 32% i 35% dece) bile su
razdrazljivost, plac i gubitak apetita.

Nezeljene reakcije su se obicno javljale u prva tri dana nakon vakcinacije, izuzev groznice, koja se
javljala izmedu Cetvrtog i Cetrnaestog dana.

Ove reakcije obi¢no nisu trajale duze od 3 dana.

I lokalne i sistemske reakcije su obicno bile blagog intenziteta; ipak najmanje jedna teska reakcija na
mestu primene injekcije je prijavljena u 0,8% opste populacije i u 0,3% kod dece, a najmanje jedna teska
sistemska reakcija je prijavljena u 1,4% opste populacije i 4,9% dece.

Slucajevi ozbiljnih neZeljenih dogadaja kao Sto su teska preosetljivost ili anafilakticke reakcije,
neurotropna ili viscerotropna bolest (YEL-AND; YEL-AVD) prijavljeni su iz postmarketinskog iskustva
(videti delove b. Tabelarni prikaz neZeljenih reakcija i c. Opis odabranih neZeljenih reakcija).

b. Tabelarni prikaz neZeljenih reakcija

Tabela u nastavku rezimira ucestalost nezeljenih reakcija prijavljenih nakon primene vakcine Stamaril
tokom klinickih studija i postmarketinskog iskustva Sirom sveta.

Nezeljene reakcije su razvrstane prema ucestalosti, koris¢enjem sledece konvencije:

veoma Cesta (> 1/10)
Cesta (= 1/100 do < 1/10)

povremena (= 1/1000 do < 1/100)
retka (> 1/10000 do < 1/1000)
veoma retka (< 1/10000)

nepoznate ucestalosti (ne moze se proceniti na osnovu dostupnih podataka).
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Klasa sistema organa Ucdestalost NeZeljene reakcije

Infekcije i infestacije Retko rinitis
Veoma retko YEL-AVD}
Poremedaji krvi i limfnog sistema Nepoznata ucestalost | limfadenopatija
Poremecaji imunskog sistema Nepoznata ucestalost | anafilaktoidne reakcije ukljucujuéi i
angioedem
Poremecdaji metabolizma i ishrane Veoma Cesto gubitak apetita*
Poremecdaji nervnog sistema Veoma Cesto pospanost®, glavobolja
Povremeno vrtoglavica
Veoma retko YEL-AND}
Nepoznata ucestalost | parestezija
Gastrointestinalni poremecdaji Veoma Cesto povracanjet
Cesto mucnina
Povremeno abdominalni bol
Retko dijareja
Poremecaji koZe i potkozZnog tkiva Cesto osip
Povremeno pruritus
Nepoznata ucestalost | urtikarija
Poremecaji misicno-kostanog sistema i | Veoma cesto mijalgija
veziviog thiva Cesto artralgija
Opsti poremedaji i reakcije na mestu Veoma Cesto razdraZljivost™, plac*, groznicaf,
primene astenija, bol/osetljivost na mestu
primene injekcije
Cesto eritem/crvenilo na mestu primene

injekcije, hematom na mestu primene
injekcije, induracija na mestu primene
injekcije, edem/oticanje na mestu
primene injekcije

Povremeno papula na mestu primene injekcije
Nepoznata ucestalost | bolest slicna gripu

* Specifi¢no za pedijatrijsku populaciju, (videti deo d. Pedijatrijska populacija)
1 za klinicku sliku videti deo ¢. Opis odabranih neZeljenih reakcija
+ Veoma cesto kod dece (videti deo d. Pedijatrijska populacija), Cesto u opstoj populaciji

¢. Opis odabranih nezeljenih reakcija

Slucajevi neurotropne bolesti (poznate kao YEL-AND) ponekad sa smrtnim ishodom, su prijavljeni sa
pojavom u roku od 30 dana nakon vakcinacije vakcinom Stamaril i drugim vakcinama protiv Zute groznice.
YEL-AND se moze manifestovati kao visoka temperatura sa glavoboljom $to se moze pogorsati i ukljuciti:
konfuziju, letargiju, encefalitis, encefalopatiju i meningitis. Ostali neuroloski znaci i simptomi koji su
prijavljeni ukljucuju: konvulziju, Guillain-Barré sindrom ili fokalni neuroloski deficit (videti odeljak 4.4).

Slucajevi viscerotropne bolesti (poznata kao YEL-AVD, ranije opisana kao ,,Febrilna multipla insuficijencija
organa i sistema organa”) prijavljeni su nakon vakcinacije vakcinom Stamaril i drugim vakcinama protiv
zute groznice, ponekad sa smrtnim ishodom. U vecéini prijavljenih slucajeva, znaci i simptomi bolesti su se
javili u toku 10 dana nakon vakcinacije.

Pocetni znaci 1 simptomi su nespecificni i mogu ukljucivati groznicu, mijalgiju, zamor, glavobolju i

hipotenziju, potencijalno mogu brzo da progrediraju do poremecaja funkcije jetre sa Zuticom, citolize misica,
trombocitopenije i akutne respiratorne i bubrezne insuficijencije (videti odeljak 4.4).
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d. Pedijatrijska populacija
Bezbednost vakcine Stamaril u pedijatrijskoj populaciji je ispitivana u klini¢koj studiji sprovedenoj na 393
dece, uzrasta od 12 do 13 meseci koja su primila Stamaril i placebo istovremeno.
Bezbednosni profil je procenjen tokom prve 4 nedelje nakon vakcinacije.
Sledece najcesce prijavljene nezeljene reakcije specificne za pedijatrijsku populaciju kao ,,veoma ceste” bile
su: razdrazljivost (34,7%), gubitak apetita (33,7%), plac¢ (32,1%) i pospanost (22%). Ostale neZeljene
reakcije prijavljene kod dece takode su prijavljene i iz studija u opstoj populaciji:
e bol na mestu primene injekcije (17,6%), groznica (16,5%) i povracanje (17,1%) prijavljene su kao
,veoma Ceste” kod dece. Groznica i povracanje su cesce prijavljivani u opstoj populaciji (videti deo
b. Tabelarni prikaz neZeljenih reakcija),
e critem na mestu primene injekcije (9,8%) i oticanje na mestu primene injekcije (4,4%) prijavljeni su
kao ,,Ceste” reakcije kod dece, kao i u opstoj populaciji, ipak ucestalost je znatno veca u poredenju sa
opStom populacijom.

e. Ostale posebne populacije
Kongenitalna ili steCena imunodeficijencija je identifikovana kao potencijalni faktor rizika za ozbiljne
nezeljene dogadaje, ukljucuju¢i YEL-AND (videti odeljke 4.3 i 4.4).
Uzrast od 60 1 vise godina (videti odeljak 4.4) je takode identifikovan kao potencijalni faktor rizika za YEL-
AVD i YEL-AND.
Uzrast ispod 9 meseci (ukljucujuci decu izloZzenu vakcini preko dojenja) (videti odeljak 4.4) je identifikovan
kao potencijalni faktor rizika za YEL-AND.
Poremecaj funkcije timusa u istoriji bolesti (videti odeljke 4.3 i 4.4) je identifikovan kao potencijalni faktor
rizika za YEL-AVD.

Prijavljivanje nezeljenih reakcija

Prijavljivanje sumnji na nezeljene reakcije posle dobijanja dozvole za lek je vazno. Time se omogucava
kontinuirano pracenje odnosa koristi i rizika leka. Zdravstveni radnici treba da prijave svaku sumnju na
nezeljene reakcije na ovaj lek Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove i medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

fax: +381 (0)11 39 51 131

website: www.alims.gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs

4.9. Predoziranje

Prijavljeni su slucajevi primene vise od preporucene doze (predoziranje) vakcinom Stamaril. Kada su
prijavljene nezeljene reakcije, informacija je bila konzistentna sa poznatim bezbednosnim profilom vakcine
Stamaril, opisanim u odeljku 4.8.

5. FARMAKOLOSKI PODACI

5.1. Farmakodinamski podaci
Farmakoterapijska grupa: vakcine; vakcine protiv Zute groznice

ATC Sifra: JO7BLO1

Stamaril je Ziva atenuisana vakcina protiv Zute groznice. Kao i sa drugim Zivim atenuisanim virusnim
vakcinama, postoji subklini¢ka infekcija kod zdravih primalaca koja rezultuje produkcijom specificnih Bi T
¢elija i pojavom specificnih cirkuliSucih antitela. Pretpostavlja se da je neutraliSui titar antitela od 1:10 u
korelaciji sa zaStitom.

Zastitni imunitet se javlja od oko 10-tog dana posle vakcinacije, traje 10 godina, a moguce i doZivotno.
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Klini¢ke studije kod odraslih osoba pokazale su da je postignuta stopa serokonverzije od 93% 1 100% 28.
dana nakon vakcinacije.

Pedijatrijska populacija

U klinickoj studiji sprovedenoj kod 337 dece uzrasta od 12 do 13 meseci, stopa seroprotekcije 28 dana nakon
primene vakcine Stamaril bila je 99,7% (98,5; 100) i GMT (engl. Geometric Mean Titers) 423 (375; 478). U
drugoj klinickoj studiji sprovedenoj kod 30 dece i adolescenata uzrasta od 2 do 17 godina, primecena je
stopa serokonverzije 90 do 100%, potvrdujuci rezultate primecene u ranijim klinickim studijama.

5.2. Farmakokinetic¢ki podaci
Farmakokineticke studije nisu sprovedene.

5.3. Pretklinic¢ki podaci o bezbednosti leka
Nisu sprovedene pretklinicke studije.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1. Lista pomo¢nih supstanci
Prasak:

laktoza;

sorbitol (E420);
L-histidin-hidrohlorid, monohidrat;
L-alanin;

natrijum-hlorid;

kalijum-hlorid,
dinatrijum-fosfat, dihidrat;
kalijum-dihidrogenfosfat;
kalcijum-hlorid;
magnezijum-sulfat.

Rastvarac:
natrijum-hlorid;
voda za injekcije.

6.2. Inkompatibilnost
U odsustvu ispitivanja kompatibilnosti, ova vakcina se ne sme mesati sa drugim lekovima.

6.3. Rok upotrebe
3 godine.
Nakon rekonstitucije, vakcina se mora odmah upotrebiti.

6.4. Posebne mere opreza pri ¢uvanju
Cuvati u frizideru (na temperaturi od 2 °C do 8 °C). Ne zamrzavati. BoCicu sa praskom i $pric sa
rastvaracem Cuvati u originalnom pakovanju, radi zastite od svetlosti i vlage.

Za uslove cuvanja nakon rekonstitucije vakcine, videti odeljak 6.3.

6.5. Priroda i sadrzaj pakovanja

Unutrasnje pakovanje leka je bocica (staklo tip I) sa praSkom sa ¢epom (hlorobutil) i ,, flip-off”” poklopcem
(aluminijum) i 0,5 mL rastvaraca u napunjenom injekcionom $pricu (staklo tip I) sa klipnim zatvaracem
(hlorobromobutil), sa iglom i zastitom za iglu (prirodna guma ili poliizopren).

Spoljasnje pakovanje leka je sloziva kartonska kutija u kojoj se nalazi jedna boc€ica sa praskom i jedan
napunjen injekcioni Spric sa rastvaracem i Uputstvo za lek.
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6.6. Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga
uputstva za rukovanje lekom)

Prasak se rekonstituiSe dodatkom rastvaraca iz napunjenog injekcionog Sprica u bocicu. Bocicu promuckati i
posle potpunog rastvaranja, dobijenu suspenziju izvu¢i istim injekcionim Spricem.

Pre primene, rekonstituisanu vakcinu je potrebno snazno promuckati.

Upotrebiti odmah nakon rekonstitucije.

Posle rekonstitucije, suspenzija je skoro bele do ruzicasto-smede boje, manje - viSe opalescentna.

Kontakt sa sredstvima za dezinfekciju je potrebno izbegavati, posto oni mogu inaktivirati virus.

Svu neiskori$¢enu koli¢inu leka ili otpadnog materijala nakon njegove upotrebe treba ukloniti, u skladu sa
vazec¢im propisima.

7. NOSILAC DOZVOLE

SANOFI-AVENTIS D.0.0. BEOGRAD
Spanskih boraca 3/VI,
Beograd - Novi Beograd

8. BROJ(EVI) DOZVOLE(A) ZA STAVLJANJE LEKA U PROMET
Broj poslednje obnove dozvole: 515-01-00993-19-001

9. DATUM PRVE DOZVOLE I DATUM OBNOVE DOZVOLE ZA STAVLJANJE LEKA U
PROMET

Datum prve dozvole: 15.01.2004.
Datum poslednje obnove dozvole: 14.01.2020.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Januar, 2020.
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	Nakon rekonstitucije, jedna doza (0,5 mL) sadrži:

