1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ENGERIX B, 10 mikrograméw, zawiesina do wstrzykiva

Vaccinum hepatitidis B (ADNr)

Szczepionka przeciw wirusowemu zapalenitroby typu B (rDNA)

2. SKELAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

1 dawka (0,5 ml) zawiera:

Antygen powierzchniowy wirusa zapaleniatmby typu B (HBsAg) 10 mikrograméw
adsorbowany na wodorotlenku glinu, uwodnionym ogHie,25 miligrama Al
uzyskiwany z hodowli komoérek didzy (Saccharomyces cerevis)awykorzystaniem technologii

rekombinacji DNA

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Zawiesina do wstrzykiwa
Po wstrasnigciu zawiesina jest lekko ¢ma.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Szczepionka ENGERIX B przeznaczona jest dla osébatipornionych w celu uzyskania
uodpornienia przeciwko zakeniom spowodowanym przez wszystkie znane podtypysaizapalenia
watroby typu B (HBV). Grupy 0séb, ktére powinnydszczepione okétaja lokalne wytyczne.

Nalezy oczekiwa, ze szczepienie zapobiega tekvirusowemu zapaleniuatvoby typu D,
wywotanemu przez HDV, poniewavirusowe zapalenie atroby typu D wystpuje jednoczénie z
wirusowym zapaleniem atroby typu B (WZW typu B).

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie
Dawka

Dawka 10ug (w 0,5 ml zawiesiny) przeznaczona jest do stosiava noworodkdéw, niemowl, dzieci

i mtodziezy do 15. rokuzycia whcznie.

Dawka 20ug (w 1 ml zawiesiny) jest przeznaczona dla osofhédokuzycia.

Dawkg 20 ug mazna take zastosow@au osob od 11. do 15. rokycia wicznie wedtug schematu
2-dawkowego, w przypadku gdy ryzyko za&aia wirusem HBV podczas trwania cyklu szczepienia
jest niskie i istnieje pewnr6, ze cykl szczepieniaddzie ukaiczony (patrz punkt 5.1 oraz
Charakterystyka Produktu Leczniczego ENGERIX Bug).



Schemat szczepienia podstawowego

- Osoby do 15. rokaycia whcznie:
Zaleca st dwa schematy szczepienia podstawowego:

Schemat: 0, 1, 6 miegly, ktoéry pozwala na uzyskanie optymalnej ochrony.\miesicu po podaniu
pierwszej dawki oraz indukuje wysoki poziom przeat.

Schemat przyspieszony: 0, 1, 2 maesi, ktéry pozwala na szybkie uzyskanie optymalagooviedzi
immunologicznej i zapewnia lepswspolprae ze strony szczepionego.

Przy zastosowaniu tego schematu, w celu zapewniunigtrwalej ochrony zalecaggpodanie
czwartej dawki po 12 miesgiach od pierwszej dawki, poniesvsiczenia przeciwciat po trzeciej dawce
Sa nizsze od uzyskiwanych po podaniu szczepionki weddhgisatu O, 1, 6 miegly.

U niemowht, ten schemat unibwia jednoczesne zastosowanie szczepionki przezWKW typu B

z innymi szczepionkami pediatrycznymi.

- Pacjenci z niewydolrigia nerek, w tym pacjenci hemodializowani:

U pacjentéw z niewydolrigia nerek, w tym u pacjentow hemodializowanych, odgaiwi
immunologiczna po szczepieniach przeciwko WZW tigest mniejsza. U tych pacjentow
ENGERIX B 10ug maze by stosowany zarowno wedtug schematu 0, 1, 2 i 18igaiejak i 0, 1, 6
mieskcy. Jak wskazuajdoswiadczenia u dorostych, podanie x8gej dawki antygenu me zwigkszy¢
odpowied immunologiczia. Nalezy wzia¢ pod uwag wykonanie badaserologicznych po
szczepieniu. Mze zaistnié konieczné¢ podania dodatkowych dawek szczepionki, aby uzyska
ochronne stzenie przeciwciat anty-HBs 10 j.m./I.

- Przypadki stwierdzonego lub przypuszczalnego tégedniego nargenia na zaksenie
WZW typu B:

W przypadkach stwierdzonego lub przypuszczalnegarenia na zaksenia wirusem HBV (np.
uktucie skaong igta), pierwsz dawk; ENGERIX B mana poda réwnoczénie z immunoglobulig
ludzka przeciw wirusowi zapaleniaatroby typu B (HBIg). Wstrzykricia te musz by¢ wykonane w
dwa r&ne miejsca (patrz punkt 4.5). Zalecane jest szem@wedtug schematu 0, 1, 2, 12 mjegi

- Noworodki urodzone przez matki, ktérgrsosicielkami wirusa zapaleniaatsoby typu B

Pierwsz dawk; szczepionki ENGERIX B 1ig naley pod& w pierwszej dobieycia, a kolejne
dawki mog by¢ podawane wedtug dwéchardych schematéw: 0, 1, 2, 12 migsi lub wedtug
schematu 0, 1, 6 miesy. Szczepienie wedtug pierwszego schematu pozaghciej uzyska
odpowied immunologiczia. J&li dostpna jest immunoglobulina przeciw wirusowi zapalenia
watroby typu B (HBIg), nalgy ja poda jednoczénie z pierwsz dawky szczepionki (uodpornienie
bierno-czynne), w celu zekszenia skuteczioi ochronnej. Szczepionk HBIg nalezy podawg w
rézne miejsca.

Schematy szczepienia przeciw wirusowemu zapalegitoby typu B powinny b§ dostosowane do
lokalnych zalece dotyczicych szczepie

Szczepienie przypominag

Aktualnie dostpne dane nie wskazupa konieczn& zastosowania dawki przypominegj u 0sob
ze sprawnie dziatagym uktadem immunologicznym, ktore prawidtowo zg@aaty na petne
szczepienie podstawowe (Lancet 2000, 355:561).akedmu pacjentdw z obabng odporndcia (np.
pacjentéw z niewydolnieia nerek, hemodializowanych, HIV dodatnich), rgleastosowadawki
przypominagce w celu utrzymaniagtenia przeciwciat anty-HBs na poziomie rownym lubzezym



od uznanego za ochronny 10 j.m./l. U tych pacjertél@ca si wykonywanie badaserologicznych
€O 6-12 miesicy po szczepieniu.
Nalezy przestrzegalokalnie obowazujacych zalecé dotyczicych szczepienia przypominajacego.

Zamienne stosowanieamych szczepionek przeciw wirusowemu zapalegitoby typu B

Patrz punkt 4.5 Interakcje z innymi lekami i inelzaje interakcji.

Sposéb podawania

ENGERIX B powinien by podawany dongéniowo w misiea naramienny u dzieci lub w okodic
przednio-boczpuda u noworodkdw, niemowtli mtodszych dzieci.

Wyjatkowo szczepionka nie by podana podskornie pacjentom z matoptytkéeuplub z
zaburzeniami krzepatia krwi.

4.3 Przeciwwskazania

ENGERIX B nie powinien b§ podawany osobom z nadwtizvoscia na ktérykolwiek sktadnik
szczepionki oraz osobom, u ktorych veysty objawy nadwraliwosci po poprzedniej dawce
szczepionki ENGERIX B.

Tak jak w przypadku innych szczepionek, podanie ER&X B powinno by odroczone w okresie
ostrych chordb przebieggiych z gosczka. Lagodne infekcje nie stanaywprzeciwwskazania do
podania szczepionki.

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Z powodu dtugiego okresu inkubacji wirusowego zapsl watroby typu B, mae skt zdarzy, ze
podanie szczepionki napi w okresie wytgania choroby. W takich przypadkach szczepionkaemo
nie zapobiec rozwojowi zakania.

Podanie szczepionki ENGERIX B nie zapobiega zekeom watroby wywotywanym przez inne
czynniki chorobotwdrcze takie jak wirus zapalenigraby typu A, wirus zapaleniaatroby typu C i
wirus zapalenia wtroby typu E.

Podobnie jak w przypadku innych szczepionekzlme jest,ze nie wszyscy szczepieni uzyskaj
ochronn, odpowied immunologicza.

Zaobserwowanaie szereg czynnikéw wptywa na obanie odpowiedzi immunologicznej po
szczepieniu przeciw WZW typu B. Natedo nich: pté meska, otyt@é, nikotynizm, droga podania
szczepionki oraz niektére choroby przewlekle. Unpsoktdrych istnieje ryzyko nie uzyskania
seroprotekcji po petnym cyklu szczepienia, malzia¢ pod uwag przeprowadzenie bafla
serologicznych.W przypadku braku odpowiedzi immogaiznej lub uzyskania mniejszej odpowiedzi
od optymalnej mana rozway¢ podanie dodatkowych dawek szczepionki.

Pacjenci z przewlektchorola watroby lub zakaeni HIV albo nosiciele HCV megby¢ szczepieni
przeciw wirusowemu zapaleniuatwoby typu B.

Takim pacjentom naly zalecé szczepienie, poniewgrzebieg zakeenia wirusem HBV mize by
ciezki. Decyzg 0 szczepieniu w konkretnym przypadku podejmujaielprowadzgcy. Pacjenci:

z niedoborami odporsoi, w tym zakaeni HIV lub z niewydolnécia nerek, w tym hemodializowani,
mog hie wytworzy ochronnego poziomu przeciwciat anty-HBs po szaasipi podstawowym.
Pacjenci ci mogwymagé& podania dodatkowych dawek szczepionki.

Nie nalery podawa szczepionki ENGERIX B w msien posladkowy lubsrodskornie, gdy maoze to
spowodowa wytworzenie niszego poziomu przeciwciat anty-HBs.
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ENGERIX B nie powinien b§w zadnym przypadku podawany zdnie.

Tak jak w przypadku wszystkich szczepionek podawhrwe wstrzyknjciach, powinien b§
dostpny zestaw przeciwwstigowy na wypadek rzadko wypiujacych poszczepiennych reakcji
anafilaktycznych.

Utrata przytomngci (omdlenie) mae wystpi¢ po podaniu lub nawet przed podaniem szczepionki,
szczegolnie u nastolatkdw, jako reakcja psychogeanaktucie igh. Moga temu towarzyszyobjawy
neurologiczne, takie jak przemigae zaburzenia widzenia, parestezje oraz toniczonidtne ruchy
konczyn podczas odzyskiwania przytondoio Wazne jest zachowanie odpowiednich procedur, aby
unikna¢ urazéw podczas omdie

Nalezy wzia¢ pod uwag ryzyko wysapienia bezdechu oraz koniecZaononitorowania czynrci
oddechowych przez 48 do 72 godzin w przypadku paedédawek szczepienia pierwotnego bardzo
niedojrzatym wczéniakom (urodzonynx 28. tygodnia cizy), szczegolnie dotyczy to dzieci, u
ktorych wystpowaly objawy niedojrzakei ukladu oddechowego.

Z uwagi na znaczne korgyi wynikajace ze szczepienia tej grupy niematyvhie naley rezygnowa
ze szczepienia ani go odraéza

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Rownoczesne podanie szczepionki ENGERIX B i stadwlaej dawki HBIg w réne miejsca ciata nie
powoduje uzyskania mszego poziomu przeciwciat anty-HBs.

ENGERIX B mae by podany rownoczmie ze szczepionkami: BCG, przecividaemophilus
influenzaeyp b, wirusowemu zapaleniu atroby typu A, poliomyelitis, odrze&wince, ré&yczce,
btonicy, tzcowi i krztuscowi.

W przypadku jednoczesnego podawaniany@h szczepionek natg podawa je w osobnych
strzykawkach, w réne miejsca ciala.

Szczepionka ENGERIX B nie by¢ podana jednocZgie ze szczepionkprzeciw wirusowi
brodawczaka ludzkiego (Human Papillomavirus — HRjInoczesne podanie szczepionki
ENGERIX B ze szczepionkCervarix (szczepionka przeciw HPV) nie wykazalimiklznie istothego
wplywu na wytwarzanie przeciwciat przeciw antygenairusa HPV. W przypadku jednoczesnego
podania szczepionesiednie geometryczneggen przeciwciat anty-HBs byly mniejsze. Znaczenie
kliniczne tej obserwacji nie jest znane, gaye miato to wptywu na wskaiki seroprotekcji, ktére nie
ulegly zmianie. Po jednoczesnym zastosowaniu dwachepionek, stenie anty-HBs> 10 j.m./I
osiagneto 97,9% osbb, a w przypadku podania tylko szczdpiBNGERIX B 100% o0sab.

Szczepiong ENGERIX B mana stosowaw celu dokaczenia cyklu szczepienia podstawowego, w
ktorym wyto zaréwno szczepiorkzawierajag antygen uzyskany z osocza jak iena szczepionk
otrzymar na drodze isynierii genetycznej. ENGERIX B réwniemaze byt dawla przypominajca u
0s6b, u ktoérych szczepienie podstawowe wykonanoegionk, zawierajca antygen uzyskany z
0socza, jak teu tych oséb, ktore otrzymaly inszczepionk uzyskam drogy inzynierii genetycznej.

4.6 Wplyw na ptodnaé, ciaze i laktacje

Ciagza

Wplyw podania HBsAg na rozwoj ptodu nie byt oceniabwaza sk, ze podobnie jak inne
inaktywowane szczepionki wirusowe nie stanowi @otieego ryzyka dla ptodu.

ENGERIX B mana poda ciezarnej kobiecie jedynie w przypadku, gdy istaiejyrazne wskazania
do uodpornienia, a korggi dla matki przewzaja nad maliwym ryzykiem dla ptodu.



Karmienie piersi

W badaniach klinicznych nie badano wptywu szczeki@NGERIX B podawanej matkom na dzieci
karmione piergi, a take brak jest informacji dotyazych wydzielania antygenu HBs z mlekiem.

Nie zostato ustalone przeciwwskazanie do szczepimaitek karmicych piersi.
4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Niektére z dziata wymienionych w punkcie 4.8 ,Dziatania niefadane” mog mie¢ wptyw na
zdolna¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwaraazyn.

4.8 Dziatania niepa@adane
* Badania kliniczne

Obecnie szczepionka ENGERIX B nie zawiera tiomergalganicznego zweku rigci). Pongsze
dziatania niepmdane zgtaszano zarbwno po zastosowaniu szczegankerajcej tiomersal jak i w
przypadku szczepionki bez tiomersalu.

W badaniu klinicznym przeprowadzonym ze szczepiankbecnym skiladzie ¢gtasé
wystepowania bolu, zaczerwienienia, otka, sennéci, drazliwosci, zmniejszenia apetytu i
goraczki byta porownywalna do obserwowanej w przypasifasowania szczepionki
zawieragcej tiomersal.

Przedstawiony profil bezpieczstwa jest oparty na danych z baddinicznych obejmujcych ponad
5 300 osob.

Czestas¢ wystepowania w odniesieniu do dawek podano jako

Bardzo czsto:> 1/10

Czesto: >1/100 do <1/10
Niezbyt czsto:> 1/1000 do <1/100
Rzadko: >1/10 000 do <1/1000

Bardzo rzadko: <1/10 000

W kazdej grupie czstasci wyskpowania dziatania nieadane wymienioneaszgodnie ze
zmniejszagcym sk stopniem ich eizkosci.

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Rzadko: uogdlnione powkszenie wztéw chtonnych

Zaburzenia uktadu nerwowego
Bardzo czsto: bél glowy
Czesto: senng&t

Niezbyt czsto: zawroty gtowy
Rzadko: parestezje

Zaburzeniaotadka i jelit
Czesto: nudnéci, wymioty, biegunka, bdl brzucha

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Rzadko: pokrzywkaswiad, wysypka

Zaburzenia misniowo-szkieletowe i tkankiatznej
Niezbyt czsto: bol mésni
Rzadko: bél stawéw




Zaburzenia metabolizmu i eégwiania
Czsto: zmniejszenie taknienia

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania

Bardzo czsto: bol i zaczerwienienie w miejscu wstrzydaia, uczucie zrrzenia

Czesto: gonczka ¢ 37,5°C), zte samopoczucie, okkav miejscu wstrzyknicia, inne reakcje w
miejscu wstrzykricia (takie jak stwardnienie)

Niezbyt czsto: choroba grypopodobna

Zaburzenia psychiczne
Bardzo czsto: draliwosé

« Monitorowanie dziala niepazadanych po wprowadzeniu do obrotu

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Matoptytkowas¢

Zaburzenia uktadu nerwowego
Zapalenie mdzgu, encefalopatia, drgawki, perga, zapalenie nerwdw, neuropatie, ostabienieiazuc

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiovsepdpiersia
Bezdech u bardzo niedojrzatych wéamkow (urodzonycke 28. tygodnia eizy) (patrz punkt 4.4)

Zaburzenia skory i tkanki podskérney:
Rumiex wielopostaciowy, obrk naczynioruchowy, liszaj ptaski

Zaburzenia misniowo-szkieletowe i tkankiabzneyj:
Zapalenie stawow, ostabieniegéni

Zakaenia | zaraenia paspytnicze
Zapalenie opon mézgowych

Zaburzenia naczyniowe
Zapalenie naczy niedocénienie ttnicze

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Reakcje alergiczne w tym reakcje anafilaktyczneafgéaktoidalne oraz podobne do choroby
posurowiczej

Zgtaszanie podejrzewanych dzidlaiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotunetgest zgtaszanie podejrzewanych d#iata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéciydo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nzlee do fachowego personelu medycznego powinny zaftasz
wszelkie podejrzewane dziatania niegpdane za poednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazadanych Dziatda Produktow Leczniczych Uedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobéjczych:

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepgadane mana zgtaszarowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.




4.9 Przedawkowanie

W trakcie monitorowania dzialaniepazadanych po wprowadzeniu do obrotu odnotowano przyipad
przedawkowania. Dziatania niepglane notowane po przedawkowaniu byty zntie do
wystepujacych po podaniu wkziwej dawki szczepionki.

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: szczepionka przeciwseivemu zapaleniuatroby, oczyszczony
antygen wirusa zapaleniatroby typu B, kod ATC JO7BCO1.

ENGERIX B, szczepionka przeciw wirusowemu zapalawitroby typu B jest jatow zawiesin
zawierajca oczyszczony, gtdbwny antygen powierzchniowy wiruggskiwany metoglinzynierii
genetycznej, adsorbowany na wodorotlenku glinu.

Antygen powierzchniowy uzyskiwany jest meaddzynierii genetycznej z hodowli komérek drdry
(Saccharomyces cerevis)a&torym wszczepiono gen koday gtowny antygen powierzchniowy
wirusa zapalenia yroby typu B (HBV). Antygen powierzchniowy (HBsAgst oczyszczany
metodami fizyko-chemicznymi.

Kuliste castki antygenu drednicy 20 nm zawierage nieglikozylowane polipeptydy HBsAg i
macierz lipidow sktadajca sie gtownie z fosfolipidow, powstajsamorzutnie bez wplywu
zewrgtrznych bodcéw chemicznych. Badania wykazatg, czstki te mag takie same wigiwosci
jak naturalny HBsAg.

Sktadnik HBV jest zawieszony w buforowanym fosfaam roztworze soli fizjologicznej.
Szczepionka jest wysoce oczyszczona i spetnia wagnmiagVHO ustalone dla rekombinowanych
szczepionek przeciw wirusowemu zapalenairoby typu B.

Do produkcji szczepionki nie stosuje gsadnych substancji pochodzenia ludzkiego.

Szczepionka ENGERIX B indukuje wytwarzanie swoiktpczeciwciat przeciw antygenowi HBsAg
(przeciwciata anty-HBs). §tenie przeciwciat anty-HBs 10 j.m./I jest poziomem chraggym przed
zachorowaniem na wirusowe zapalenigraby typu B.

Skuteczné¢ ochronna

— W grupach ryzyka:
Wedtug danych klinicznych, szczepionka ENGERIX Beania skutecznochrore przed
zachorowaniem u 95%-100% noworodkow, dzieci i dgabsnalezacych do grup ryzyka.

95% noworodkow matek, u ktorych wykryto antygen Hgst w petni chroniona przed
zakaeniem HBV po szczepieniu wg schematu 0, 1, 2, Esnay lub 0, 1, 6 miesty, bez
réwnoczesnego podania HBIg w dniu urodzenia. Jedhakoczesne podanie HBIg i szczepionki
w dniu urodzenia chroni przed zachorowaniem 98%anodkow.

Istnienie pamjci immunologicznej potwierdzono u oséb, ktorych knaity nosicielkami wirusa
HBV, a ktére otrzymaly kolempdawlke po 20 latach, po szczepieniach w wieku niengowin. Po
mieshcu od szczepienia u co najmniej 93% osob (N=7&)estlzono odpowietlanamnestyczn

— U os6b zdrowych do 15. roktycia whcznie:
Ponizsza tabela przedstawia wskiki seroprotekcji (tzn. odsetek osob zgzehiem przeciwciat anty-
HBs> 10 j.m./l) pochodzce z bada klinicznych, w ktdrych szczepiono pacjentow wedtagnych
schematow opisanych w podpunkcie ,Dawkowanie".



Populacja Schemat Wskaznik seroprotekcji

Osoby zdrowe w wieku do 15.| 0, 1, 6 miesicy W 7 miesicu: = 96%
roku zycia whcznie
0, 1, 2—-12 miescy w 1 miesicu: 15%
w 3 miesicu: 89%
w 13 miesicu: 95,8%

Dane przedstawione w powszej tabeli uzyskano w badaniach z zastosowanierepionek
zawierajcych tiomersal. Na podstawie dwédch dodatkowych h&tlaicznych z zastosowaniem
szczepionki ENGERIX B o obecnym skiadzie, niezagjieej tiomersalu, z udziatem zdrowych
niemowht i 0s6b dorostych stwierdzonge wskeniki seroprotekcji § porownywalne z tymi, ktore
uzyskano w badaniach z zastosowaniem szczepion&GHRNX B o poprzednim skiladzie,
zawierajcej tiomersal.

- U zdrowych oséb w wieku od 11. do 15. rokicia wiacznie:

W ponizszej tabeli podano wskaiki seroprotekcii (tj. odsetek pacjentéw zezshiem przeciwciat
anty-HBs> 10 j.m./l) uzyskane w badaniach poréwnawczychstasmwaniem dwoéch #dych dawek
i schematow szczepienia wskazanych dla oséb w wiekid. do 15. rokiycia wicznie, oceniane
az do 66 miesica po podaniu pierwszej dawki szczepienia podstagow

Wskaznik seroprotekcji
2. miesic 6. miesic 7. miesic | 30. miesic | 42. miesic | 54. miesic | 66. miesic

Szczepionka

ENGERIX 55,8% 87,6% 98,2% 96,9% 92,5% 94, 7% 91,4%
B 10 ug
(schemat
0,1,6
mieskcy)

ENGERIX 11,3% 26,4% 96,7% 87,1% 83,7% 84,4% 79,5%
B 20 pg
(schemat
0,6
mieskcy)

Powyzsze dane wskazyjze szczepienie podstawowe szczepipBNGERIX B indukuje
przeciwciata anty-HBs, ktre utrzymugie przez minimum 66 miesty. Po zakaczeniu szczepienia
podstawowego, wadnym z badanych punktow czasowych nie wykazanczzoej raznicy miedzy
dwiema szczepionymi grupami w zakresie wsileOw seroprotekcji. W rzeczywista, 74 osoby
osoby z obu zaszczepionych grup (w tym osobypuykh stzenie przeciwciat anty-HBs byto

<10 m.j./l) otrzymaly dodatkogvdawk; w czasie od 72 do 78 miesy po zakaczeniu szczepienia
podstawowego. Miest po podaniu dodatkowej dawki, u wszystkich zasaiczg/ch oséb uzyskano
odpowied anamnestycznoraz seroprotekej(tj. skzenia przeciwciat anty-HBs10 j.m./l). Dane te
sugerug, ze ochrona przeciw wirusowemu zapalenatraby typu B mae nadal istnié dzieki

pamkci immunologicznej u wszystkich oséb, ktére odpalziaty na szczepienie podstawowe, a u
ktorych nie stwierdzono gtenia przeciwciat anty-HBs zapewrieggo seroproteke)

Odpowied anamnestyczna po podaniu dodatkowej dawki u zgtbwséb:

284 osobom w wieku od 12 do 13 rakgcia zaszczepionym w wieku niemaeym 3 dawkami
szczepionki ENGERIX B podano dodatkpdawle szczepionki. Po miegiu od jej podania
wykazano seroprotekej 98,9% o0sob.



Zmniejszenie ogstoici wystkepowania raka wtrobowokomérkowego u dzieci:
Wykazano wyrany zwiazek pomedzy zakaeniem wirusowym zapaleniemawoby typu B, a
wystepowaniem pierwotnego rakaawoby (Carcinoma hepatocellulare HCC).

Profilaktyka wirusowego zapaleniagtkoby typu B poprzez zastosowanie szczepiehronnych
prowadzi do spadku egtasci wystepowania tego nowotworu, co zostato zaobserwowarileajvaanie
wsrod dzieci w wieku 6-14 lat.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Ocena wiaciwosci farmakokinetycznych nie jest wymagana dla szioregk.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecastwie

Przedkliniczne dane o bezpieagbvie stosowania spetnigjvymagania WHO.

6. DANE FARMACEUTYCZNE:

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu chlorek

Disodu fosforan dwuwodny

Sodu diwodorofosforan dwuwodny

Woda do wstrzykiwé.

Adsorbent patrz punkt 2.

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Szczepionki ENGERIX B nie wolno miesza jednej strzykawce z innymi szczepionkami.
6.3 Okres wanosci

3 lata.

6.4 Specjaln&rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywéaw lodéwce (2C — 8C).

Nie zamraac. Szczepion, ktora ulegta zame@niu naley zniszczy.
Szczepionk przechowywa w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przedattem.

6.5 Rodzajizawart@éé opakowania

0,5 ml zawiesiny w fiolce ze szkifa (typ 1) z korkibutylowym, ze strzykawkiub bez strzykawki —
opakowania po 1, 10 lub 100 szt.

Nie wszystkie rodzaje opakowanusz znajdowa sig w obrocie.

6.6 Specjalnarodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

W trakcie przechowywania me powsté bialy osad i przezroczysty bezbarwny pltyn pogjy
Przed ayciem szczepionknalery energicznie wstesmgé, aby uzyskalekko netna zawiesir.



Przed podaniem szczepiankalery obejrzé pod lkatem ewentualnej obecéa ciat obcych i (lub)
zmian fizycznych. W przypadku stwierdzenia niepataivosci w wygladzie szczepionki nie naig
jej podawa.

Szczepionka powinna Byodana natychmiast po jej otwarciu.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lub jegipady nalgy usura¢ w sposob zgodny z

lokalnymi przepisami

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.

rue de I'Institut 89

1330 Rixensart, Belgia

Tel.: +32(0)2 656 8111

Fax.: +32(0)2 656 8000

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

R/0564

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO OBROTU
| DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczinabrotu: 29.11.1988

Data ostatniego przedienia pozwolenia: 20.11.2013

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ENGERIX B, 10 mikrograméw, zawiesina do wstrzykiwa amputko-strzykawce

Vaccinum hepatitidis B (ADNr)

Szczepionka przeciw wirusowemu zapalenitroby typu B (rDNA)

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

1 dawka (0,5 ml) zawiera:

Antygen powierzchniowy wirusa zapaleniatmby typu B (HBsAg) 10 mikrogramoéw
adsorbowany na wodorotlenku glinu, uwodnionym egot0,25 miligrama Al
Luzyskiwany z hodowli komérek dtdzy (Saccharomyces cerevisjaewykorzystaniem technologii

rekombinacji DNA

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Zawiesina do wstrzykiwiaw amputko-strzykawce
Po wstrasnicciu zawiesina jest lekko ¢ma.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Szczepionka ENGERIX B przeznaczona jest dla osébaaipornionych w celu uzyskania
uodpornienia przeciwko zakeniom spowodowanym przez wszystkie znane podtypysaizapalenia
watroby typu B (HBV). Grupy 0s6b, ktére powinnydszczepione okétaja lokalne wytyczne.

Nalezy oczekiwa, ze szczepienie zapobiega tekvirusowemu zapaleniuatvoby typu D,
wywotanemu przez HDV, poniewavirusowe zapalenie atroby typu D wystpuje jednoczénie z
wirusowym zapaleniem atroby typu B (WZW typu B).

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie
Dawka

Dawka 10ug (w 0,5 ml zawiesiny) przeznaczona jest do stosiava noworodkdéw, niemowl, dzieci

i mtodziezy do 15. rokuwzycia whcznie.

Dawka 20ug (w 1 ml zawiesiny) jest przeznaczona dla osofhédokuzycia.

Dawkg 20 ug mazna take zastosow@au osob od 11. do 15. rokycia wicznie wedtug schematu
2-dawkowego, w przypadku gdy ryzyko za&aia wirusem HBV podczas trwania cyklu szczepienia
jest niskie i istnieje pewnr6, ze cykl szczepieniaddzie ukaiczony (patrz punkt 5.1 oraz
Charakterystyka Produktu Leczniczego ENGERIX Bug).
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Schemat szczepienia podstawowego

- Osoby do 15. rokaycia whcznie:
Zaleca st dwa schematy szczepienia podstawowego:

Schemat: 0, 1, 6 miegly, ktoéry pozwala na uzyskanie optymalnej ochrony.\miesicu po podaniu
pierwszej dawki oraz indukuje wysoki poziom przeat.

Schemat przyspieszony: 0, 1, 2 miesi, ktéry pozwala na szybkie uzyskanie optymalagooviedzi
immunologicznej i zapewnia lepswspolprae ze strony szczepionego.

Przy zastosowaniu tego schematu, w celu zapewniunigtrwalej ochrony zalecaggpodanie
czwartej dawki po 12 miesgiach od pierwszej dawki, poniesvsiczenia przeciwciat po trzeciej dawce
Sa nizsze od uzyskiwanych po podaniu szczepionki weddhgisatu O, 1, 6 miegly.

U niemowht ten schemat unitiwia jednoczesne zastosowanie szczepionki przecMWKW typu B z
innymi szczepionkami pediatrycznymi.

- Pacjenci z niewydolrigia nerek, w tym pacjenci hemodializowani:

U pacjentéw z niewydolrigia nerek, w tym u pacjentow hemodializowanych, odgaiwi
immunologiczna po szczepieniach przeciwko WZW tigest mniejsza. U tych pacjentow
ENGERIX B 10ug maze by stosowany zarowno wedtug schematu 0, 1, 2 i 18igaiejak i 0, 1, 6
mieskcy. Jak wskazuajdoswiadczenia u dorostych, podanie x8gej dawki antygenu me zwigkszy¢
odpowied immunologiczia. Nalezy wzia¢ pod uwag wykonanie badaserologicznych po
szczepieniu. Mze zaistnié konieczné¢ podania dodatkowych dawek szczepionki, aby uzyska
ochronne szenia przeciwciat anty-HBs 10 j.m./I.

- Przypadki stwierdzonego lub przypuszczalnego tégedniego nargenia na zaksenie
WZW typu B:

W przypadkach stwierdzonego lub przypuszczalnegarenia na zaksenia wirusem HBV (np.
uktucie skaong igta), pierwsz dawk; ENGERIX B mana poda réwnoczénie z immunoglobulig
ludzka przeciw wirusowi zapaleniaatroby typu B (HBIg). Wstrzykricia te musz by¢ wykonane w
dwa r&ne miejsca (patrz punkt 4.5). Zalecane jest szem@wedtug schematu 0, 1, 2, 12 mjegi

- Noworodki urodzone przez matki, ktérgrsosicielkami wirusa zapaleniaatsoby typu B

Pierwsz dawk; szczepionki ENGERIX B 1lg naley pod& w pierwszej dobieycia, a kolejne
dawki mog by¢ podawane wedtug dwéchardych schematéw: 0, 1, 2, 12 migsi lub wedtug
schematu 0, 1, 6 miesy. Szczepienie wedtug pierwszego schematu pozaghciej uzyska
odpowied immunologiczia. J&li dostpna jest immunoglobulina przeciw wirusowi zapalenia
watroby typu B (HBIg), nalgy ja poda jednoczénie z pierwsz dawky szczepionki (uodpornienie
bierno-czynne), w celu zekszenia skuteczioi ochronnej. Szczepionk HBIg nalezy podawg w
rézne miejsca.

Schematy szczepienia przeciw wirusowemu zapalegitoby typu B powinny b§ dostosowane do
lokalnych zalece dotyczicych szczepi@

Szczepienie przypominag

Aktualnie dostpne dane nie wskazupa konieczn& zastosowania dawki przypominegj u 0sob
ze sprawnie dziatagym uktadem immunologicznym, ktore prawidtowo zg@aaty na petne
szczepienie podstawowe (Lancet 2000, 355:561).akedmu pacjentdw z obabng odporndcia (np.
pacjentéw z niewydolnieia nerek, hemodializowanych, HIV dodatnich), rgleastosowadawki
przypominagce w celu utrzymaniagtenia przeciwciat anty-HBs na poziomie rownym lubzezym
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od uznanego za ochronny 10 j.m./l. U tych pacjertél@ca si wykonywanie badaserologicznych
€O 6-12 miesicy po szczepieniu.
Nalezy przestrzegalokalnie obowazujacych zalecé dotyczicych szczepienia przypominajacego.

Zamienne stosowanieamych szczepionek przeciw wirusowemu zapalegitoby typu B

Patrz punkt 4.5 Interakcje z innymi lekami i inelzaje interakcji.

Sposéb podawania

ENGERIX B powinien by podawany dongéniowo w misiea naramienny u dzieci lub w okodic
przednio-boczpuda u noworodkdw, niemowtli mtodszych dzieci.

Wyjatkowo szczepionka nie by podana podskornie pacjentom z matoptytkéeuplub z
zaburzeniami krzepatia krwi.

4.3 Przeciwwskazania

ENGERIX B nie powinien b§ podawany osobom z nadwtizvoscia na ktérykolwiek sktadnik
szczepionki oraz osobom, u ktorych veysly objawy nadwraliwosci po poprzedniej dawce
szczepionki ENGERIX B.

Tak jak w przypadku innych szczepionek, podanie ER&X B powinno by odroczone w okresie
ostrych chordb przebieggiych z gosczka. Lagodne infekcje nie stanaywprzeciwwskazania do
podania szczepionki.

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Z powodu dtugiego okresu inkubacji wirusowego zapsl watroby typu B, mae skt zdarzy, ze
podanie szczepionki napi w okresie wytgania choroby. W takich przypadkach szczepionkaemo
nie zapobiec rozwojowi zakania.

Podanie szczepionki ENGERIX B nie zapobiega zekeom watroby wywotywanym przez inne
czynniki chorobotwdrcze takie jak wirus zapalenigraby typu A, wirus zapaleniaatroby typu C i
wirus zapalenia wtroby typu E.

Podobnie jak w przypadku innych szczepionekzlme jest,ze nie wszyscy szczepieni uzyskaj
ochronn, odpowied immunologicza.

Zaobserwowanaie szereg czynnikéw wptywa na obanie odpowiedzi immunologicznej po
szczepieniu przeciw WZW typu B. Natedo nich: pté meska, otyt@é, nikotynizm, droga podania
szczepionki oraz niektére choroby przewlekle. Unpsoktdrych istnieje ryzyko nie uzyskania
seroprotekcji po petnym cyklu szczepienia, malzia¢ pod uwag przeprowadzenie bafla
serologicznych. W przypadku braku odpowiedzi immagizznej lub uzyskania mniejszej
odpowiedzi od optymalnej mioa rozway¢ podanie dodatkowych dawek szczepionki.

Pacjenci z przewlektchorola watroby lub zakaeni HIV albo nosiciele HCV megby¢ szczepieni
przeciw wirusowemu zapaleniuatwoby typu B.

Takim pacjentom naly zalecé szczepienie, poniewgrzebieg zakeenia wirusem HBV mize by
ciezki. Decyzg 0 szczepieniu w konkretnym przypadku podejmujaielprowadzcy. Pacjenci:

z niedoborami odporsoi, w tym zakaeni HIV lub z niewydolnécia nerek, w tym hemodializowani,
mog hie wytworzy ochronnego poziomu przeciwciat anty-HBs po szazsipi podstawowym.
Pacjenci ci mogwymaga& podania dodatkowych dawek szczepionki.

Nie nalery podawa szczepionki ENGERIX B w msien posladkowy lubsrodskornie, gdy maoze to
spowodowa wytworzenie niszego poziomu przeciwciat anty-HBs.
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ENGERIX B nie powinien b§w zadnym przypadku podawany zdnie.

Tak jak w przypadku wszystkich szczepionek podawhrwe wstrzyknjciach, powinien b§
dostpny zestaw przeciwwstigowy na wypadek rzadko wypiujacych poszczepiennych reakcji
anafilaktycznych.

Utrata przytomngci (omdlenie) mae wystpi¢ po podaniu lub nawet przed podaniem szczepionki,
szczegblnie u nastolatkdw, jako reakcja psychogeanaktucie igh. Moga temu towarzyszyobjawy
neurologiczne, takie jak przemigap zaburzenia widzenia, parestezje oraz toniczonidtne ruchy
konczyn podczas odzyskiwania przytondoio Wazne jest zachowanie odpowiednich procedur, aby
unikna¢ urazéw podczas omdie

Nalezy wzia¢ pod uwag ryzyko wystpienia bezdechu oraz koniecztiononitorowania czynriei
oddechowych przez 48 do 72 godzin w przypadku paedéadawek szczepienia pierwotnego bardzo
niedojrzatym wczéniakom (urodzonyns 28. tygodnia eizy), szczegolnie dotyczy to dzieci, u
ktérych wystpowalty objawy niedojrzafei uktadu oddechowego.

Z uwagi na znaczne korgyi wynikajace ze szczepienia tej grupy niematyvhie naley rezygnowa

Ze szczepienia ani go odraéza

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Rownoczesne podanie szczepionki ENGERIX B i stadwlaej dawki HBIg w réne miejsca ciata nie
powoduje uzyskania mszego poziomu przeciwciat anty-HBs.

ENGERIX B mae by podany rownoczmie ze szczepionkami: BCG, przecividaemophilus
influenzaeyp b, wirusowemu zapaleniu atroby typu A, poliomyelitis, odrzeéwince, ré&yczce,
btonicy, tzcowi i krztuscowi.

W przypadku jednoczesnego podawaniany@h szczepionek natg podawa je w osobnych
strzykawkach, w réne miejsca ciala.

Szczepionka ENGERIX B nie by¢ podana jednocZgie ze szczepionkprzeciw wirusowi
brodawczaka ludzkiego (Human Papillomavirus — HR}Inoczesne podanie szczepionki
ENGERIX B ze szczepionkCervarix (szczepionka przeciw HPV) nie wykazalmiklznie istotnego
wplywu na wytwarzanie przeciwciat przeciwko antygemwirusa HPV. W przypadku jednoczesnego
podania szczepionesiednie geometryczneggen przeciwciat anty-HBs byly mniejsze. Znaczenie
kliniczne tej obserwacji nie jest znane, gaye miato to wptywu na wskaiki seroprotekciji, ktére nie
ulegly zmianie. Po jednoczesnym zastosowaniu dwachepionek, stenie anty-HBs> 10 j.m./I
osiagneto 97,9% oséb, a w przypadku podania tylko szczadpiBNGERIX B 100% o0sab.

Szczepiong ENGERIX B mana stosowaw celu dokaczenia cyklu szczepienia podstawowego, w
ktorym wyto zaréwno szczepiorkzawierajag antygen uzyskany z osocza jak iena szczepionk
otrzyman, na drodze isynierii genetycznej. ENGERIX B réwnianaze by dawky przypominajca u
0s6b, u ktoérych szczepienie podstawowe wykonanoegionk, zawierajca antygen uzyskany z
0socza, jak teu tych oséb, ktore otrzymalty inszczepionk uzyskam drog inzynierii genetycznej.

4.6 Wplyw na ptodnaé, ciaze i laktacje

Ciagza

Wplyw podania HBsAg na rozwdj ptodu nie byt ocenyiabdwaza sk, ze podobnie jak inne
inaktywowane szczepionki wirusowe nie stanowi @otieego ryzyka dla ptodu.

ENGERIX B mana poda ciezarnej kobiecie jedynie w przypadku, gdy istaiejyrazne wskazania
do uodpornienia, a korzgi dla matki przewzaja nad maliwym ryzykiem dla ptodu.
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Karmienie piersi

W badaniach klinicznych nie badano wptywu szczeki@NGERIX B podawanej matkom na dzieci
karmione piergi, a take brak jest informacji dotygzych wydzielania antygenu HBs z mlekiem.

Nie zostato ustalone przeciwwskazanie do szczepimaitek karmicych piersi.
4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Niektore z dziata wymienionych w punkcie 4.8 ,Dziatania nieagane” mog mie¢ wptyw na
zdolna¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwaraazyn.

4.8 Dziatania niepagadane

« Badania kliniczne

Obecnie szczepionka ENGERIX B nie zawiera tiomergaiganicznego zweku rigci). Pongsze
dziatania niepmdane zgtaszano zaréwno po zastosowaniu szczegankeragcej tiomersal jak i w
przypadku szczepionki bez tiomersalu.

W badaniu klinicznym przeprowadzonym ze szczepiankbecnym skladzie egtas¢ wyskepowania
bolu, zaczerwienienia, olylzu, sennéci, drazliwosci, zmniejszenia apetytu i gmzki byta
poréwnywalna do obserwowanej w przypadku stosowsziaepionki zawieragej tiomersal.

Przedstawiony profil bezpiecistwa jest oparty na danych z badidinicznych obejmujcych ponad
5 300 osob.

Czgstaé¢ wyskpowania w odniesieniu do dawek podano jako

Bardzo czsto:> 1/10

Czesto: > 1/100 do <1/10
Niezbyt czsto:> 1/1000 do <1/100
Rzadko: > 1/10 000 do <1/1000

Bardzo rzadko: <1/10 000

W kazdej grupie czstasci wyskpowania dziatania nieadane wymienioneaszgodnie ze
zmniejszajcym sk stopniem ich aizkosci.

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego:
Rzadko: uogolnione powkszenie wztow chtonnych

Zaburzenia uktadu nerwowego:
Bardzo czsto: bol glowy
Czesto: senng&t

Niezbyt czsto: zawroty gtowy
Rzadko: parestezje

Zaburzenigotadka i jelit:
Czesto: nudnéci, wymioty, biegunka, bdl brzucha

Zaburzenia skory i tkanki podskérney:
Rzadko: pokrzywkaswiad, wysypka

Zaburzenia misniowo-szkieletowe i tkankiatznej
Niezbyt czsto: bol mésni
Rzadko: bél stawéw
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Zaburzenia metabolizmu i @gwiania
Czesto: zmniejszenie taknienia

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania:

Bardzo czsto: bol i zaczerwienienie w miejscu wstrzydaia, uczucie zrrzenia

Czgsto: gonczka & 37,5°C), zte samopoczucie, ofleav miejscu wstrzykmricia, inne reakcje w
miejscu wstrzykricia (takie jak stwardnienie)

Niezbyt czsto: choroba grypopodobna

Zaburzenia psychiczne
Bardzo czsto: draliwosé

* Monitorowanie dziatan niepazadanych po wprowadzeniu do obrotu

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Matoptytkowas¢

Zaburzenia uktadu nerwowego
Zapalenie mdzgu, encefalopatia, drgawki, perga, zapalenie nerwdw, neuropatie, ostabienieiazuc

Zaburzenia uktadu oddechoweqgo, klatki piersiovwsepdpiersia
Bezdech u bardzo niedojrzatych wéamkow (urodzonycke 28. tygodnia eizy) (patrz punkt 4.4)

Zaburzenia skéry i tkanki podskorneyj:
Rumiex wielopostaciowy, obrk naczynioruchowy, liszaj ptaski

Zaburzenia misniowo-szkieletowe i tkankigbznej:
Zapalenie stawow, ostabieniegéni

Zakaenia i zaraenia pasgytnicze
Zapalenie opon mézgowych

Zaburzenia naczyniowe
Zapalenie naczy niedocénienie ttnicze

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Reakcje alergiczne w tym reakcje anafilaktyczneafgéaktoidalne oraz podobne do choroby
posurowiczej

Zgtaszanie podejrzewanych dzidlaiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotunistgest zgtaszanie podejrzewanych d#iata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéciydo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nzlee do fachowego personelu medycznego powinny zaftasz
wszelkie podejrzewane dziatania niegpdane za poednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazadanych Dziatda Produktow Leczniczych Uedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktow Biobéjczych:

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dzialania niepgadane mana zgtaszarowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
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4.9 Przedawkowanie

W trakcie monitorowania dzialaniepazadanych po wprowadzeniu do obrotu odnotowano przyipad
przedawkowania. Dziatania niepglane notowane po przedawkowaniu byty zntie do
wystepujacych po podaniu wkziwej dawki szczepionki.

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: szczepionka przeciwseivemu zapaleniuatroby, oczyszczony
antygen wirusa zapaleniatroby typu B, kod ATC JO7BCO1.

ENGERIX B, szczepionka przeciw wirusowemu zapalawitroby typu B jest jatow zawiesin
zawierajca oczyszczony, gtdbwny antygen powierzchniowy wiruggskiwany metoglinzynierii
genetycznej, adsorbowany na wodorotlenku glinu.

Antygen powierzchniowy uzyskiwany jest meaddzynierii genetycznej z hodowli komérek drdry
(Saccharomyces cerevis)a&torym wszczepiono gen koday gtowny antygen powierzchniowy
wirusa zapalenia yroby typu B (HBV). Antygen powierzchniowy (HBsAgst oczyszczany
metodami fizyko-chemicznymi.

Kuliste castki antygenu drednicy 20 nm zawierage nieglikozylowane polipeptydy HBsAg i
macierz lipidow sktadajca sie gtownie z fosfolipidow, powstajsamorzutnie bez wplywu
zewrgtrznych bodcéw chemicznych. Badania wykazatg, czstki te mag takie same wigiwosci
jak naturalny HBsAg.

Sktadnik HBV jest zawieszony w buforowanym fosfaam roztworze soli fizjologicznej.
Szczepionka jest wysoce oczyszczona i spetnia wagnmiagVHO ustalone dla rekombinowanych
szczepionek przeciw wirusowemu zapalenairoby typu B.

Do produkcji szczepionki nie stosuje gsadnych substancji pochodzenia ludzkiego.

Szczepionka ENGERIX B indukuje wytwarzanie swoiktpczeciwciat przeciw antygenowi HBsAg
(przeciwciata anty-HBs). §tenie przeciwciat anty-HBs 10 j.m./I jest poziomem chraggym przed

zachorowaniem na wirusowe zapalenigraby typu B.

Skuteczné¢ ochronna

— W grupach ryzyka:
Wedtug danych klinicznych, szczepionka ENGERIX Beania skutecznochrore przed
zachorowaniem u 95%-100% noworodkow, dzieci i dgabsnalezacych do grup ryzyka.

95% noworodkow matek, u ktorych wykryto antygen Hgst w petni chroniona przed
zakaeniem HBV po szczepieniu wg schematu 0, 1, 2, Esnay lub 0, 1, 6 miesty, bez
réwnoczesnego podania HBIg w dniu urodzenia. Jedhakoczesne podanie HBIg i szczepionki
w dniu urodzenia chroni przed zachorowaniem 98%amnodkow.

Istnienie pamici immunologicznej potwierdzono u oséb, ktérych knat/ty nosicielkami wirusa

HBV, a ktére otrzymaly kolempdawlke po 20 latach, po szczepieniach w wieku niengowin. Po
mieshcu od szczepienia u co najmniej 93% osob (N=7&)estlzono odpowietlanamnestyczn
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— U os6b zdrowych do 15. rokaycia whcznie:
Ponizsza tabela przedstawia wgkiki seroprotekcji (tzn. odsetek osob zezehiem przeciwciat anty-
HBs> 10 j.m./l) pochodzce z bada klinicznych, w ktérych szczepiono pacjentéw wedtagnych
schematow opisanych w podpunkcie ,Dawkowanie".

Populacja Schemat Wskaznik seroprotekcji

Osoby zdrowe w wieku do 15.| 0, 1, 6 miesicy W 7 miesicu: = 96%
roku zycia wiacznie
0,1, 2-12 miescy w 1 miesicu: 15%
w 3 miesicu: 89%
w 13 miesicu: 95,8%

Dane przedstawione w powszej tabeli uzyskano w badaniach z zastosowanierepionek
zawierajicych tiomersal. Na podstawie dwdch dodatkowych b&tlaicznych z zastosowaniem
szczepionki ENGERIX B o obecnym skladzie, nie zasjieej tiomersalu, z udziatem zdrowych
niemowht i 0séb dorostych, stwierdzonze wskaniki seroprotekcji 8 poréwnywalne z tymi, ktore
uzyskano w badaniach z zastosowaniem szczepion&HRNX B o poprzednim skiladzie,
zawierajcej tiomersal.

- U zdrowych oséb od 11. do 15. rokycia whcznie:

W ponizszej tabeli podano wskaiki seroprotekcii (tj. odsetek pacjentéw zezshiem przeciwciat
anty-HBs> 10 j.m./l) uzyskane w badaniach porownawczychstasowaniem dwoch #aych dawek
i schematow szczepienia wskazanych dla oséb w waekid. do 15. rokaycia wicznie, oceniane
az do 66 miesica po podaniu pierwszej dawki szczepienia podstagow

Wskaznik seroprotekcji
2. miesic | 6. miesic | 7. miesac 30. 42. 54. 66.

Szczepionk mieskc mieskc mieskc mieskc

a
ENGERIX 55,8% 87,6% 98,2% 96,9% 92,5% 94,7% 91,4%
B 10 pg
(schemat
0,1,6
mieskcy)
ENGERIX 11,3% 26,4% 96,7% 87,1% 83,7% 84,4% 79,5%
B 20 ug
(schemat
0,6
mieskcy)

Powyzsze dane wskazyjze szczepienie podstawowe szczepipBNGERIX B indukuje
przeciwciata anty-HBs, ktore utrzymigic przez minimum 66 miesty. Po zakaczeniu szczepienia
podstawowego, adnym z badanych punktéw czasowych nie wykazanozzoej raznicy migdzy
dwiema szczepionymi grupami w zakresie wsiteow seroprotekciji.W rzeczywisioi, 74 osoby z
obu zaszczepionych grup (w tym osoby, u ktéryehestie przeciwciat anty-HBs byto <10 m.j./I)
otrzymaty dodatkow dawk: w czasie od 72 do 78 miesy po zakéczeniu szczepienia
podstawowego. Miest po podaniu dodatkowej dawki, u wszystkich zasaiczg/ch oséb uzyskano
odpowied anamnestycznoraz seroprotekej(tj. skzenia przeciwciat anty-HBs10 j.m./l). Dane te
sugerug, ze ochrona przeciw wirusowemu zapalenatraby typu B mae nadal istni€ dzigki

pamkci immunologicznej u wszystkich oséb, ktére odpalzialy na szczepienie podstawowe, a u
ktorych nie stwierdzono tenia przeciwciatl anty-HBs zapewrieg seroprotekej
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Odpowied anamnestyczna po podaniu dodatkowej dawki u zgtbhvesdb:

284 osobom w wieku od 12 do 13 rakgcia zaszczepionym w wieku niemaeym 3 dawkami
szczepionki ENGERIX B podano dodatkpdawl szczepionki. Po miegiu od jej podania
wykazano seroprotekej 98,9% 0sob.

Zmniejszenie ogstoici wyskepowania raka wirobowokomérkowego u dzieci:
Wykazano wyrany zwiazek pomedzy zakaeniem wirusowym zapaleniemawoby typu B, a
wystepowaniem pierwotnego rakaawoby (Carcinoma hepatocellulare HCC).

Profilaktyka wirusowego zapaleniatkoby typu B poprzez zastosowanie szczepiehronnych
prowadzi do spadku egtasci wystepowania tego nowotworu, co zostato zaobserwowarieajaanie
wsrod dzieci w wieku 6-14 lat.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Ocena wiaciwosci farmakokinetycznych nie jest wymagana dla szioregk.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Przedkliniczne dane o bezpieagtvie stosowania spetnigjvymagania WHO.

6. DANE FARMACEUTYCZNE:

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu chlorek

Disodu fosforan dwuwodny

Sodu diwodorofosforan dwuwodny

Woda do wstrzykiwa

Adsorbent patrz punkt 2.

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Szczepionki ENGERIX B nie wolno miesza jednej strzykawce z innymi szczepionkami.
6.3 Okres wanosci

3 lata.

6.4 Specjaln&rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywaw lodéwce (2C — 8C).

Nie zamraa¢. Szczepionk, ktora ulegta zame@niu naley zniszczy.

Szczepionk przechowywa w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przedattem.

6.5 Rodzajizawarté¢é opakowania

0,5 ml zawiesiny w ampuitko-strzykawce ze szkila (ypzatyczlg ttoka z gumy butylowej —
opakowania po 1, 10 lub 25 szt.

Nie wszystkie rodzaje opakowanusz znajdowa si¢ w obrocie.

6.6 Specjalnarodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania.

W trakcie przechowywania me powsta biaty osad i przezroczysty bezbarwny ptyn poejy
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Przed ayciem szczepionknalery energicznie wstesmgé, aby uzyskalekko netna zawiesir.

Przed podaniem szczepienkalery obejrze€ pod kytem ewentualnej obecém ciat obcych i/lub

zmian fizycznych. W przypadku stwierdzenia niepitaivosci w wygladzie szczepionki, nie nalg

jej podawa.

Szczepionka powinna byodana natychmiast po jej otwarciu.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lub jegipady nalgy usura¢ w sposéb zgodny z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

GlaxoSmithKline Biologicals S.A.

rue de I'Institut 89

1330 Rixensart, Belgia

Tel.: +32(0)2 656 8111

Fax.: +32(0)2 656 8000

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

R/0564

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO OBROTU
| DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczEna@brotu: 29.11.1988

Data ostatniego przedienia pozwolenia: 20.11.2013

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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