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SINFLORIKS™ azaladaxili inyeksiya ti¢lin suspenziya
SYNFLORIX™

Pnevmokok polisaxaridi va genotiplonmasi miimkiin olmayan Haemophilus influenzae
toradicisinin (NTHi) D ziilali ils konyuqasiya edilmis, adsorbsiya olunmus vaksin

Torkibi

Tasiredici madda.: 1 dozada (0,5 ml) vardir:

1 mkq konyuqasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 1 va 1,11- 1,82 mkq Haemophilus
influenzae D ziilali (orta ZD/PS 6l¢ti: 1,5)

3 mkq konyugqasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 4 va 3,33 — 6,67 mkq Haemophilus
influenzae D ziilal (orta ZD/PS 6l¢ti: 1,7)

1 mkq konyuqasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 5 va 0,67 — 1,25 mkq Haemophilus
influenzae D ziilali (orta ZD/PS 6l¢ii: 1,0)

1 mkq konyuqasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 6B vo 0,56 — 0,95 mkq Haemophilus
influenzae D ziilali (orta ZD/PS 6lg¢ii: 0,8)

1 mkq konyuqasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 7F va 0,87 — 1,43 mkq Haemophilus
influenzae D ziilal (orta ZD/PS 6l¢ii: 1,1)

1 mkq konyugasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 9V va 1,00 — 1,82 mkq Haemophilus
influenzae D ziilali (orta ZD/PS 6l¢ii: 1,4)

1 mkq konyugqasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 14 vo 1,00 — 1,82 mkq Haemophilus
influenzae D ziilali (orta ZD/PS 6l¢ii: 1,4)

3 mkq konyugasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 18C va 5,45 — 10,00 mkq fetanus
toksoid (orta TT/PS ol¢ti: 2,6)

3 mkq konyugasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 19F va 3,33 — 6,00 mkq difteriya
toksoid (orta DT/PS 6l¢ii: 1,6)

1 mkq konyuqasiya olunmus Streptococcus pneumoniae tip 23F va 0,39 — 0,74 mkq Haemophilus
influenzae D zitlal1 (orta ZD/PS 6l¢ii: 0,6)

Komak¢i maddalor: natrium xlorid, aliminium fosfat, inyeksiya {iglin su.

Tasviri
Bulaniq ag suspenziyadir. Saxlanma zamani ag ¢okiintiintin va tizorinds soffaf rongsiz mayenin
omolo golmoasi miisahida oluna bilar.

Farmakoterapevtik qrupu
Pnevmokok vaksinlori.
ATC kodu: JO7ALS?2.

Farmakoloji xiisusiyyatlori
Farmakodinamikasi




Klinik tadqgiqatlarda effektivliyi va tasirlilik

Finlandiyada aparilmis (FinIP) genismiqyash, III/IV fazaya aid, ikigat kor, klaster-randomiza
edilmis va nazarat qrupu ile aparilan bir klinik tadqiqatda, usaqlar yaxud Sinfloriks ™ va ya kontrol
vaksinlar gobul etmisdir, 3+1 vo ya 2+1 korpalarin vaksinasiya sxemins uygun olaraq (3-4-5-ayliqda
va ya 3-5 ayliqda va 11 ayliqda giiclondirici doza ilo). Ayri qruplarda, 7-11 ayliq usaglar vo ya 12-
18 ayliq usaqlar yasa uygun Sinfloriks™ vaksinasiya sxemina asason, yaxud Sinfloriks™ va ya
kontrol vaksinin ilk dozasini gabul etmisdir.

Genismiqyash III fazaya aid, randomizaolunmus, ikiqat-kor klinik tadqgigatda (Klinik orta otit va
pnevmoniya tadqgiqati — KOOPT) 6-16-c1 hoaftolik saglam korpays Sinfloriks™ va ya kontrol
vaksini, 3+1 sxemina uygun (2-4-6 ayliqda, 15-18 ayliqda iso gliclondirici doza) yeridilmisdir.
Invaziv pnevmokok infeksiya (IPI)

Siyahida yagslar: 7 ayligdan asagi olan korpalar kogortast

Vaksinin tosir (FinIP todqiqati) va effektivliyi (KOOPT todqiqati) okmo ilo tosdiglonmis IPI
pnevmokok serotiplorinin vaksinasiya ils profilaktikasi naticasi févqiinds gésterilmisdir (Cadval 1).

Cadval 1: On azi bir doza Sinfloriks™ gabul etmis kérpalords IPI profilaktikasi (Total vaksinasiya olunmus
korpalar kogortasi)

FiniP KOOPT
VE VE
. Hallarinin sayi (95% CI) Hallarinin say1 (95% CI)
IPI tipi |Sinfloriks™ |Sinfloriks™ @) Sinfloriks™
3tlkurs [2rikurs  |NO"TOUT 34 241 [Prikurs RO gy
N N N kurs kurs N N kurs
10,273 10,054 10,200 11,798 11,799
Vaksin 100%™ 91,8%® 100%

. ) 0 1 12 ) ] 0 18 _
serotipi (82,8; 100) |(58,3; 99,6) (71,3, 100)

. 100% 100%

Serotip 6B 0 0 5 (54.9: 100) | (54.5: 100) 0 2 -

. 100% 100% 100%
Serolip 14 ¢ ¢ 4 1(39,6: 100) | (43,3 100) ¢ % 1(49.5: 100)
Hor hansi 0 ) 14 100%® 85,8%0 ; 3 66,7%
serotip (85,6; 100) | (49,1, 97,8) (21,8; 85,9)

IPI: Invaziv pnevmokok infeksiyasi

VE: Vaksinin tosir (FinIP) ve effektivliyi (KOOPT)

N: grup iizra subyektlarinin say1; CI: etibarliliq intervali

() FinIP-da IPI sobabi olan bagqa serotiplarin vaksinlari: 7F (Sinfloriks™ 2+1 qrupunda 1 hal), 18C, 19F va
23F (nozarat dastasindas hor serotipden 1 hadiss). KOOPT: 5 (2 hadiss), 18C (4 hadiso) vo 23F (1 hadisa) 6B
va 14 serotiplarine slava olaraq kontrol qrupunda askar edilmisdir.

@ Kontrol dastasinin 2 grupu birlegdirilmisdir

®) p-gdstaricisi<0,0001

@ p-gdstaricisi=0,0009

)93,0% (95% CI, 74,9; 98,9; 14 hadisays qarsi 2 hadiss) ilkin kurs nazars alinmadan.

Dastaklayici vaksinasiya koqortasi

Dastakloyici vaksinasiya koqortasina daxil olan 15,447 usaq arasinda Sinfloriks™ qruplarinda heg
bir okms ilo tosdiglonmis IPI hadisesine rast gelinmomis, buna qarsi, kontrol gruplarinda 7 IPI
hadisasi geyds alinmigdir (2 vo 5 hadiss 7-11 va 12-18 ayligda uygun olaraq).

Pnevmoniya

Protokola miivafiq olaraq (PMO) koqortada Sinfloriks™ peyveondinin xastoxanadankenar
pnevmoniyanin (XKP) potensial bakterial toradicilerina qars: effektivliyi, yoni XKP dedikdos, dos
gofasi rentgenoqrafiyasinda alveolyar bitismalar/plevral mayenin olmasi ve ya qeyri-alveolyar
infiltratlar va C reaktiv ziilalin mévecudlugu (CRZ) >40 mq/L nazards tutulur, nlimayis etdirilmisdir
ki, (en az1 ligdozali birincili vaksinasiya kursu goklinds toyin edildikde) bu da KOOPT tedqiqatinin
baslangicindan 38 ay miiddatinds birincili hadafi olmusdur: 22% (95% CI: 7,7; 34,2); P gostericisi
< 0,002; 240 hadisa/10,295 subyekt Sinfloriks™ grupunda. Ona qarst 304 hadisa/10,201 subyekt
kontrol qrupunda.




Alveolyar bitisma va ya plevral maye ilo miigahids olunan XKP-ya qars1 vaksin effektivliyi 25,7%
(95% CI: 8,4; 39,6) toskil edirdi. XKP-ya klinik siibhs ilo rentgens géndorilmis hadisslers gars:
effektivlik 6,7% (95% CI: 0,7; 12,3) toskil etmisdir.

48 ayliq tadgiqatlarin miisahidasi gostormisdir ki, vaksinin effektivliyi bakterial giiman edilon XKP-
ya qarst 18,2% (95% CI: 4,1; 30,3), alveolyar bitisma va ya plevral maye ilo XKP-ya qars1 22,4%
(95% CI: 5,7; 36,1), XKP-ya klinik siibhs ilo rentgens génderilon hadisalara qars1 7,3% (95% CI:
1,6; 12,6) taskil etmisdir.

FinIP aragdirmalarinda, xestoxanada diagnozu qoyulmus pnevmoniyalarda vaksin effektivliyi 3+1
korpa kursunda 26,7% (95% CI: 4,9; 43,5) olmusdur; 2+1 kérps kursunda ise 29,3% (95% CI: 7.5;
46,3) toskil etmisdir. Effektivlik: 7-11 ayliq koqorta tigiin 33,2% (95% CI: 3,0; 53,4), 12-18 ayliq
koqortada isa 22,4% (95% CI: 8,7; 44,8) olmusdur.

Kaskin orta otit (KOO)

Cadval 2: KOO qgarsi vaksinin effektivliyi KOOPT da (PMO®: 5.989 subyekt)
Vaksinin

KOO hadisasinin tipi vo ya sababi e 95% CI
effektivliyi
Etiologiyadan asili olmayan klinik KOO 16,1% -1,1; 30,4®
Hor hans! pnevmokok serotipi 56,1% 13,4; 77,8
10 pnevmokok vaksin serotipi 67,1% 17,0; 86,9
Vaksina bagl pnevmokok serotipi 25,7% -232,2; 83,4
Vaksini olmayan/vaksins bagli olmayan pnevmokok serotipi | 25,7% -231,9; 83,4
NTHi 15,0% -83,8; 60,7
Ci Etibarhiliq Interval
Ilk epizod

[lkin 3 dozadan sonra 2 hoaftadon baslayaraq maksimum 40 aya qader davam eden dovr.
Statistik Snoami olmayan ilkin meyar (birtorafli p=0,032). Buna baxmayaraq, TVC koqgortada KOO-
ya qars1 effekt 19% (95% CI: 4,4; 31,4) toskil etmisdir.

Cadval 3: KOO® qarsi vaksinin effektivliyi POET" (PMO®: 4.907 subyekt)

KOO hadisasinin tipi va ya sababi Vaksin effektliyi 95% CI
Etiologiyadan asili olmayaraq klinik KOO 33,6% 20,8; 44,3
Hor hansi pnevmokok serotipi 51,5% 36,8; 62,9
Sinfloriks ™ torkibinds yer alan 10 pnevmokok serotipi 67,9% 53,0; 78,1
Vaksins bagli pnevmokok serotipi 65,5% 22,4; 84,7
Vaksini olmayan/vaksins bagli olmayan pnevmokok serotipi | 8,5% -64,2; 49,0
NTHi 35,3% 1,8, 57,4
Cl Etibarliliq intervali

() Cexiya Respublikasi va Slovakiyada aparilmis, genis, randomizo olunmus, ikigat qapali tadgiqatda
korpalars torkibina Sinfloriks™-in torkibindaki 10 serotip (effektivlik niimayis etmayan 3 serotipla birga)
daxil olan 11 valentli eksperimental vaksin va ya kontrol vaksin edilmis, bu zaman 3, 4, 5 va 12-15-ci aylarda
vaksinasiya kursu totbiq edilmisdir

@ Biitiin hallarda

@ fIkin 3 dozadan 2 hafts sonra maksimum 24 aya qader davam edon dévr.

Digor bakterial patogenlar vo ya vaksinin torkibine daxil olmayan serotiplor sababindon téradilon
KOO hallarinin sayinda artim miisahids edilmamisdir (ham KOOPT bir ne¢s hesabatina, hom POET
aragdirmalarina asason).

Antimikrob tayinatlarina tasiri

FinIP vaksinlonmis timumi korpa koqortasinda Sinfloriks™ ils peyvendlonma, KOO qars1 an ¢ox
istifads olunan amoksisillin antibiotikin ambulator toyinatlarinda say1 3+1 kursunda 7,9% (95% CI:
2,0; 13,4) va 2+1 kursunda 7,5% (95% CI: 0,9; 13,6) azalmisdir. Sinfloriks™ gruplarinda har hansi
antimikrobial va ya orta otit ilo respirator infeksiyaya aid ambulator toyinatlarinda azalma meylliliyi
olmusdur.

Nazofaringeal dasiyiciliga (NFD) tasiri

Sinfloriks™ NFD-ya tosiri FinIP (5.092 subyekt) vo KOOPT (1.921 subyekt) arasdirmalarinda
oyranilmisdir. Har iki tadgiqatda, Sinfloriks ™ 6namli daracads vaksin tipli dastyicilarinin (kombina



va 6B, 19F va 23F fordi) azalmasina gotirib ¢ixarmisdir. Bu zaman dostakloyici vaksinasiyadan
sonra vaksinsiz/vaksin daxilinds yer almayan tip NFD-ds yiiksalmoys meyllilik gdstormisse das,
imumilikde pnevmokok dasiciyilarinin tam azalmasi ilo noticolonmisdir. Onemli azalma slave
olaraq vaksin serotipi 14 vo 19A serotipi tiglin do miisahids olunmusdur.

NFD-in qiymotlondirilmasine hesr olunan klinik todqiqatda, 1IV-2 yoluxan yenidogulmuslarda
(QICS +/+, N=83) vo IIV-o yoluxmus analardan (IIV +/-, N=101) dogulmus IIV-monfi
yenidogulmuslarda QICS-manfi analardan (IIV -/-, N=100) dogulmus [1V-manfi yenidogulmuslarla
miiqayisade, IV ve ya infeksiya Sinfloriks™-in nazofarengeal dasiyicihig effektino tosir
gostormamisdir.

Postmarketing miigsahidalorinda effektivliyi

Braziliyada 2010-cu il Mart ayinda Sinfloriks ™korpalards 3+1 kursu va 2 yasdan yuxari usaqlarda
dostokloyici kampaniya soklinde milli immunizasiya programina daxil edilmisdir. Ug ilo yaxin
davam edon miisahidalorde okmoa va PCR ilo tasdiglonen IPI-da ciddi azalma qeydos alinmisdir. Hor
hans1 bir vaksin serotipi ilo alaqali IPI-da natica (83,8% (95% CI: 65,9; 92,3)), 19A serotipi ilo bagli
[PI-da isa natica (82,2% (95% CI: 10,7; 96,4)) olmusdur.

Finlandiyada Sinfloriks™ 2010-cu il sentyabr ayinda yalniz koérpoler liglin 2+1 kursu ilo milli
immunizasiya programina daxil edilmisdir. Ilk 3 il arzinds <5 yash usaqlarda IPi-in nisbi azalma
stirati qiymotlondirilmisdir. ©vvalki va sonraki miigayisalor xastslik sayinda ciddi azalma geyda
almisdir: okmo ilo tosdiglenan IPI (80% (95% CI: 72; 85)), har hansi serotipli IPI (92% (95% CI:
86; 95)), serotip 19A bagl IPI (62% (95%: CI: 20; 85)).

Kanadanin Kvebek sshorinds yeddi valentli Pnevmokok Konyugat Vaksinin (PKV) 4,5 illik
istifadesindon sonra Sinfloriks ™ preparati korpalorde immunizasiya proqramina daxil edilmisdir (6
ayhigadok korpelorde 2 birincili vaksinasiya dozasi vo 12 ayliqda revaksinasiya). Sinfloriks™
preparatinin tatbigino basglandiqdan sonra 1,5 illik miisahide malumatlarina asason (vaksinasiyanin
miimkiin oldugu yas qrupundan olan usaglarin 90 %-ni shato etmakls) vaksinin torkibins daxil olan
serotiplor torafindon téradilon IPI hallarinin sayinda shomiyyatli azalma qeyds alinmis (ssasen, 7F
serotipi ila toradilon hallarin sayinin azalmasi hesabina), lakin vaksinin torkibine daxil olmayan
serotiplor torafindan téradilen IPI hallarinin sayinda heg bir artim miisahids edilmomisdir ki, bunlar
da, timumilikds, avvalki dévrls miiqayisade hadaf yas qrupunda IPI hallarinin rastgalms tezliyinds
azalmaya gotirib ¢ixarmisdir.

Immunogenliya dair malumatlar

7-valent PKV ila immunoloji miiqayisasi

Yeddi valentli PKV ils birbasa miiqayisali todgiqatda, ELISA miiayinasi vasitasila 6l¢iilmakla,
Sinfloriks ™ biitlin serotiplar tizra (6B vao 23F istisna olmagla) qarsi immun cavabin birincidan geri
gqalmadig1 niimayis etdirilmisdir. Qeyd edilon farglorin klinik shomiyysti mslum deyil, bels ki,
klinik todqgiqatda Sinfloriks™ vaksininin 6B serotipi torafinden téradilon IPI-ys qarsi effektiv
oldugu niimayis etdirilmisdir (bax: Cadval 1). Sinfloriks ™ alava ti¢ serotip (1, 5 va 7F) lizra miivafiq
ELISA anticisim saviyyasinin (yani 0.20 ug/ml) yarandig1 soxslorin faizls say1 on azi yeddi valentli
PKV-nin har iki vaksin {i¢lin imumi olan 7 serotipa qarsi imumi effektivliyins ekvivalent olmusdur.
Peyvandin torkibindoki biitlin serotiplara qarsi funksional hassasliq anticisimlorin (OFT titr > 8)
nisbati ¢ox yliksak olmusdur (>87,7%). Yalniz Sinfloriks™ birincili vaksinasiya zamani 1 serotipina
garsl yaranan anticisim titri istisna (65,7%) toskil etmisdir. Hayatin ikinci ilinds gliclondirici
dozanin tayin olunmasindan sonra, biitlin vaksin serotiplorina qarsi anamnestik immun cavabin
yarandig1 miioyyan edilmisdir.

Olavs olaraq gosterilmisdir ki, Sinfloriks™ 19A serotipina qarsl immun cavabr 6,1 dofalik artimla
induksiya edir. Bu natica dastaklayici dozanin gabulundan avval va 1 ay sonra GMC anticism vo
OPA GMT qatiliglarinin miigayisesindon alds edilmisdir.

6 haftadan -6 ayadak olan korpalarin immunogenliyi

Sinfloriksin™ immunogenliyi klinik aragdirmalarda 2 va ya 3 dozali birincili vaksinasiyadan sonra
forqli kurslar (6-14 haftalik, 2-4, 3-5 ayliq usaqlarda va ya 6-10-14 hafto, 2-3-4, 3-4-5, 2-4-6 ayliq
usaqlar) tizra vo dastokloyici doza son vurulan dozadan 6 ay sonra va yasit 9 ayligdan yuxari olan
usaqlara verildikdon sonra qiymatlondirilmisdir.

Sinfloriks™ immunogenliyini 2 vo ya 3 dozali birincili vaksinasiya olunan pasiyentlari
qiymatlandiren klinik todgiqatda iki qrup arasinda ELISA anticism saviyyasini yaxalayan subyekt



faizlorinda ciddi forq olmamisdir, bozi vaksin serotiplor ilo 2-dozali birincili subyektlords 19A
serotiplordo OPA anticism soviyyasini yaxalayan subyektlorin asagi faizlori miisahids edilmisdir.
Hor iki halda immunoloji zominin gliclonmis cavabi hor bir vaksin serotipi va 19A serotips garsi
geyde alinmigdir.

3 dozali birincili vaksinasiya 2 dozali birincili kurs ilo miiqayisads D proteins qars: daha yiikssk
cavab gostarmakdadir. Lakin bu tadgiqatlarin klinik shomiyyati malum deyil.

Sinfloriks™-in immunogenliyi Conubi Afrikada kegirilon tadgiqatda 3 (6-10-14 hoftslik usaqlarda)
va 2 dozali (6-14 hoftalik usaqlarda) birincili vaksinasiyadan sonra qiymotlondirilmisdir.
Dastoklayici doza har vaksin serotipina va 19A serotipina qarsi har iki qrupda, GMC anticism va
OPA GMT sayini induksiya edsrak artirmigdir.

Immun yaddas

Hoyatinin 4 ilinds Sinfloriks™-in kontrol dozanin birdafalik yeridilmasindsn sonra biitiin vaksin
serotiplorine va 19A serotipina qarst anamnestik immun cavab miisahide edilmisdir. D proteina
anamnestik immun cavab har iki vaksin kursunda 6ziinii gostarir.

Peyvand olmayan korpa va > 7 ayliq usaqglarin immunogenliyi (dastoklayici)

Onco peyvand olunmamis 7-11 ayliq usaqglarda (2+1 kursu) va 12 ay-5 il yaslarindaki (2 dozal kurs)
usaqlarda aparilan arasdirmalarda anticism GMC vo OPA GMT vaksin va 19A serotiplords 3 doza
birincili korps seriyasinda induksiyalagmisla miiqayiseds eynidir vo ya yiiksokdir. 2-5 yash
usaqlarda va kérpalords D proteins analoji immun cavab 3 dozali birincili seriya vaksinasiyasindan
sonra miisahids edilmisdir.

Vaxtindan gabaq dogulmus korpalorin immunogenliyi

Cox erkan va erkon (miivafiq olaraq gestasiyanin 27-30-cu haftslarinds va 31-36-c1 haftalorindo) va
vaxtinda dogulmus koérpslarda (2, 4 va 6-c1 aylarda toyin edilmokls tigdozali birincili ve ardindan
hayatin 15-18-ci aylarinda toyin edilmoklo tokrar vaksinasiya c¢orgivasinda) Sinfloriks™-in
immunogenliyi qiymatlondirilmisdir.

Yetiskinliyindan asili olmayaraq birincili vaksinasiyadan sonra har bir vaksin serotipi tigiin (ELISA
anticism qatiligi1 >0,20 pg/ml va OPA titr >8 olaraq) subyektlor nisbati eyni idi.

Vaxtinda dogulmuslarla erkan dogulmuslar qruplarinda eyni immunogenlik askar edilmisdir, yalniz
4, 5, 9V vaksin serotiplorinds va 19A serotiplarinds zoiflomis anticism GMC va serotip 5 {liglin
zoiflomis OPA GMT istisna olmagla. Immunoloji yaddas her bir vaksin serotipi vo 19A kross-
reaktiv serotipi liglin alava doza gobulundan bir ay sonra 6ziiniti gostormisdir.

Xiisusi populyasiyada immunogenlik

Conubi Afrikada kegirilan klinik tadgigatda [V + /+ xastolors ( simptomsuz va ya yiingiil gedisati
olan xastalik), IIV + / - va IIV - /- korpalara (3 ilkin dozalar1 6-10-14 haftaliyinds va buster doza
9-10 ayliginda) Sinfloriks™ toyin olunmusdur. Qrup miiqayisalorinds (IIV +/+ vo IIV +/-,-/-
[1V-2 qars1) akser vaksin serotiplara, 19A serotipins va D ziilal {i¢iin oxsar immun cavab gostarildi.
Yalniz istisna IIV + / + qrupunda olmusdur, oksor vaksin serotiplorine qarsi klinik shomiyyati
olmayan ilkin OPA cavab1 alinmisdir. Har vaksin serotipinae va 19A serotipine immunoloji yaddas,
giiclondirici dozadan sonra gostarilmisdir.

Burkin Fasoda kegirilon klinik tadqiqat gostarir ki, yasindan asili olaraq (6 ayligina gader, 7-11
ayliginda, 12-23 ayliginda) vaksinasiya olunan, OHA ils va ya onsuz olan usaqlarda, Sinfloriks™-
in immunogenliyi oraqvari hiiceyrali anemiyaya (OHA) tasir gostormir.

Sinfloriks™-in immunogenliyi va tohliikasizliyi anadangslmas va qazanilmis aspleniya, dalagin
disfunksiyasi va ya alave ndgsanlarla mohdud sayda subyektlords qiymatlandirilib: 6 pasiyent 2-5
yas arasi vo 40 pasiyent 6-17 yas aras1 (Sinfloriks ™ li¢lin gostoris 5 yasa qader yas dovriidiir). Bu
todqiqatda Sinfloriks™-in immunogenliyi gosterilmis vo heg¢ bir yeni tohliikasizlik baximindan
narahtliglar geydo alinmamisdir.

Farmakokinetikasi

Totbiq olunmur.

Preklinik tahliikasizlik profili
Dovsanlar iizorinds aparilmis, tokrar dozalarin yeridilmasi zamani toksikliyi aragdiran todgiqat
zamani heg bir yerli va sistem toksik tosir askar edilmemisdir.



Istifadasina gostorislor

Yenidogulmuslarda va 6 haftslikdan 5 yasadsk usaqlarda Streptococcus pneumoniae-nin 1,4, 5, 6B,
7F, 9V, 14, 18C, 19F, 23F vo ¢arpaz-reaktiv 19A serotip daxil olmagqla, serotiplar torafinden
toradilon xastaliklara (sepsis, meningit, pnevmoniya, bakteriemiya vo kaskin orta otit do daxil
olmagla) va genotiplonmasi miimkiin olmayan Haemophilus influenzae torafindan téradilon kaskin
orta otita qars aktiv immunizasiya maqgsadils istifads olunur.

Oks gostarislor
Sinfloriks™ vaksini torkibindaki har hansi bir komponents (bax: “7Tarkibi”) hiperhossashigi olan
insanlara toyin oluna bilmaz.

Xiisusi gostorislor va ehtiyat tadbirlari

Vaksinasiyadan avval usagin anamnezinin (xiisusils ds, avvallar peyvand olunub-olunmadigina va
bu zaman haor hansi olave reaksiyanin miisahids edilib-edilmadiyina dair moslumatlarin)
aragdirilmasi va klinik miiayinasinin aparilmasi diizgiin klinik praktika hesab edilir.

Biitiin inyeksiya olunan vaksinlords oldugu kimi, Sinfloriks ™ vaksininin toyini zamani da, ¢ox nadir
hallarda olsa da, rast golinmasi miimkiin olan anafilaktik reaksiyanin diizgiin miialicasi vo hokim
nazarati liglin lazimi vasitalar 2l altinda olmalidir.

Basqa vaksinlords oldugu kimi, Sinfloriks™ vaksininin tayini do badan hararatinin yiiksalmasi ilo
miisayist olunan kaskin pozgunluglar zamani toxire salinmalidir. Lakin, soyuqdsayms kimi yiingiil
infeksiya olamatlarinin olmasi vaksinin tayinina tasir gdstormamalidir.

Sinfloriks™ vaksini he¢ bir halda damardaxili ve ya daridaxili yeridilo bilmoz. Sinfloriks™-in
darialt1 yeridilmasina dair heg¢ bir malumat méveud deyil.

Iyns ils inyeksiyaya psixogen reaksiya slamoti olaraq, inyeksiyadan sonra va hatta avval sinkopal
vaziyyat yarana (bayilma bas vers) bilor. Bayilma naticasinds xasarat almanin garsisini almaq tigiin
zaruri prosedurlara riayat edilmasi vacibdir.

Ozoladaxili yeridilon digor wvaksinlords oldugu kimi, Sinfloriks™ vaksininin ds toyini
trombositopeniyast va ya hor hansi digor laxtalanma pozgunlugu olan usaqlarda ehtiyatla
aparilmalidir, ¢linki, geyd edilon soxslords preparatin yeridilmosindan sonra ganaxma bas vers bilar.
Sinfloriks ™ vaksinin torkibina daxil olmayan pnevmokok seroqruplari tiglin bu vaksin effektsizdir.
Vaksinin tayini zamani orqanizmda difteriya toksoidi, tetanus toksoidi va D ziilalina (D ziilali NTHi
ds daxil olmaqla, blitiin Haemophilus influenzae stammlarinda yiiksok doracads saxlanilir) qarsi
anticism reaksiyasinin yaranmasi miisahids edilss ds, Sinfloriks™ ilo immunizasiya difteriya,
tetanus vo Haemophilius influenzae-nin B tipins qarsi immunizasiyani avaz eds bilmaz. Difteriya,
tetanus vo Haemophilius influenzae-nin b tipina garsi immunizasiyaya dair rosmi talimatlara da
riayat edilmalidir.

Digor biitiin vaksinlards oldugu kimi, vaksinasiya olunanlarin hamisinda qoruyucu immun reaksiya

yaranmir.
[1V-2 yoluxmus k&rpaler, oraqvari hiiceyra anemiyasi vo dalagin disfunksiyasi olan usaqlara dair
tohliikkasizlik va immunogenlik moalumatlart mdéveuddur (bax: “Olava  tasirlor” va

“Farmakodinamika”). Digor immungatismazliq qruplardan olan soxslors dair Sinfloriks™-in
tohliikesizlik vo immunogenliyine dair malumatlar mévcud deyil vo onlara vaksinasiya fordi
qaydada baxilmalidir.

Bu va ya digar sobabdon immun sistemi zaif olan usaqglarda (maes., immunsupressiv terapiyanin
aparilmas! zamany, irsi ¢atismazliq, IV infeksiyasi vo s.) aktiv immunizasiyaya cavab reaksiyasi
zdif ola bilar.

Pnevmokok xastaliyinin yaranma riski yiiksok olan tisaglarda (masalon oraqvari hiiceyrsli anemiya,
aspleniya, 1V, xronik infeksiya vo ya diger immunsupressiv xastoliklori olanlarda) yasa miivafiq
Sinfloriks™ seriyalar1 totbiq olunmalidir (bax: “Istifads qaydasi va dozasi”). Konyuqasiyali
pnevmokok vaksininin istifadesi bu tisaqlarda yerli tdvsiyoslors miivafiq olaraq 23-valent
pnevmokok polisaxarid vaksininin verilmasini avaz etmir.

Vaksinasiyadan avval vo ya bilavasito sonra antipiretiklorin gobulu post vaksinasion febril
reaksiyalarin rastgalmo tezliyi vo intensivliyini azalda bilor. Lakin, mévcud mslumatlar onu da



gliman etmays imkan verir ki, profilaktik moagsadls parasetamolun toyini pnevmokok vaksinlorina
qarst immun reaksiyani zaiflads bilar. Bu malumatin klinik shamiyysti mslum deyildir.

Hoddon artiq vaxtindan avval - yoni, gestasiyanin < 28 haftosindo dogulan usaqlara, xiisusile da
tonaffiis sisteminin tam inkigaf etmomasi rast galonlords birincili vaksinasiya zamani apnoe riski vo
48-72 saat orzinds tenoffiis funksiyalarinin nazarst altinda saxlanmasi zarurati nazars alinmalidir.
Bu qrupda geyd edilon vaksinasiyanin faydalari yiliksok olduguna goérs gecikdirilma va ya
imumiyyatls vaksinasiya aparmama hallarina yol verilmomalidir.

Digor dorman vasitalari ilo qarsihiqh tasiri

Sinfloriks™ vaksini asagida qeyd olunan monovalent vo kombinsolunmus vaksinlorden hor hansi
biri ils yanas1 tayin oluna bilor (DTPa-HBV-IPV/Hib voa DTPw-HBV/Hib ds daxil olmaqla): DTPa-
difteriya-tetanus-goyoskiirok, HBV — hepatit B virusu vaksini, [PV — inaktivlosmis poliomielit
vaksini, HiB — Haemophylus influenzae b novi, DTPw — difteriya, tetanus, tam hiiceyrali
goyoskiirok vaksini, MMR (qizilca-parotit-maxmarak), sugi¢ayi vaksini, C seroqrupundan olan
meninqokokal konyugqat vaksin (CRM97 va TT konyuqatlar1), meninqokokal seroqrup A,C,W-135
va Y konyuqgat vaksin (MenACWY-TT konyuqat), OPV - peroral poliomielit vaksini va rotavirus
vaksini. Inyeksiya ii¢lin nozords tutulmus miixtolif vaksinlor miixtalif nahiyalers inyeksiya
olunmalidir.

Klinik tadqiqatlar gostermisdir ki, yanasi toyin olunan vaksinlorin tahliikasizlik profili vo onlara
garsl immun cavab reaksiyasinda doyisikliklor miisahids olunmur yalniz 2-ci tip inaktivasiya
olunmus poliomielit virusu vaksini istisna olmaqla (tedqiqatlar orzindoe misahido edilon
seromiidafis 78-100% arasinda dayismisdir) vo MenACWY-TT vaksini olavs olaraq, Sinfloriks ™-
in giiclandirici dozasi ils 3-11 birincili doza qrupunda tayin olduqda asagi anticisim hondasi ortalama
qatiligt (GMC) va opsonofaqositik sinagin ortalama titri (OPA GMT) yalniz 18C pnevmokok
serotipi liclin miisahids olunur. Hib-TT konyugqati, difteriya vs tetanus antigenlarina qarsi anticisim
reaksiyasinin gliclonmasi miuigahids edilmisdir. Yuxaridak: tadgiqatlarin klinik shoamiyyati malum
deyil.

Digar vaksinlords oldugu kimi, immunosupressiv miialico alan xastolords do adekvat cavab
miisahids olunmaya bilar.

Uyusmazlig

Digar tibbi preparatlarla birgs tayinine dair malumat olmadig lgiin bels preparatlarla Sinfloriks™
qarisdirila bilmaz.

Hamilslik va laktasiya dovriinda istifadasi
Malumat moéveud deyil.

Noqliyyat vasitasini vo digar potensial tohliikali mexanizmlori idarsetma qabiliyyatina tasiri
Malumat moveud deyil.

Istifado qaydasi vo dozasi

Sinfloriks™ preparati ila peyveandloms aparilarken rosmi tovsiyslar nazars alinmalidir.

6 haftalikdan 6 ayliga qadar korpalar

Ucdozali birincili vaksinasiya

Optimal miidafioni tomin etmak ti¢lin tovsiys olunan immunizasiya seriyast har biri 0,5 ml-don
ibarot dérd dozanin toyinindon toskil olunmusdur. Kérpalards birincili vaksinasiya {i¢ asas dozadan
ibaratdir ki, bunun da ilk dozasi, adaton, kdrpanin 2 ayliginda, névbati dozalar iss avvalki doza
arasinda an azi 1 ayliq intervallarla va buster doza an az1 sonuncu asas dozadan 6 ay sonra toyin
edilir. 11k doza 6 haftolikds toyin oluna bilor vo buster doza iss 9 ayindan tévsiys olunur (bax:
“Farmakodinamika”).

Ikidozali birincili vaksinasiya

Alternativ olaraq, Sinfloriks™ preparati korpslorde planli immunizasiya programinin torkibinds
toyin edildiyi zaman timumilikds ti¢ dozadan ibarat (her biri 0,5 ml) peyvand aparila biler. ki asas
doza biri birindon 2 ay intervalla toyin edilir, giiclondirici doza iss ilkin vaksinasiyanin son



dozasmin toyinindan on azi 6 ay sonra toyin edilmosi tovsiya olunur. Ik doza 6 haftalikds toyin
oluna bilar va buster doza iss 9 ayindan tévsiys olunur (bax: “Farmakodinamika”).

Gestasiyanmin an azi 27-ci haftasindon sonra vaxtindan avval dogulmus korpalor

Tovsiys edilon immunizasiya seriyast hor biri 0,5 ml olan dérd dozadan ibarstdir: birincili
vaksinasiya seriyasi ti¢ dozadan ibarat olur ki, bunun da ilk dozas1 adston 2 ayliqda, n6vbati dozalar
isa oan azi 1 ayliq intervallarla toyin olunur. Giclondirici dozanin ilkin immunizasiyanin son
dozasimin tayinindan an azi 6 ay sonra toyini tovsiys edilir (bax: “Farmakodinamika”).
Vaksinasiya olunmamus, nisbaton boyiik yenidogulmugslar va usaqlar

7-11 ayhq korpalar: vaksinasiya kursu hor biri 0,5 ml-lik iki dozanin minimum 1 ayliq intervalla
tayininden ibaratdir. Uglincti dozanin hayatin ikinci ilinds, lakin ikinci dozadan on az1 2 ay sonra
yeridilmasi tévsiya olunur.

12 ayligdan 5 yasadak usaqlar: vaksinasiya hor biri 0,5 ml olan va dozalar arasinda interval an azi
2 ay olmagla, iki dozanin toyini il aparilir.

Xiisusi ahali qruplar:

Yanas1 xostoliklori olan vainvaziv pnevmokokk xastsliyine meyilli olan insanlarda (insan
immuncatismazligi virusu (IIV) infeksiyasi, oraqvari hiiceyrs anemiyasi (OHA) vo ya dalaq
disfunksiyasi xastaliklar kimi) Sinfloriks ™ yuxarida tasvir olundugu cadvallar lizrs tayin ola bilar. 6
haftadan 6 aya gadar peyvand olunan korpalar ilkin peyvand soklinds 3 doz totbiq olunmagqla istisna
olunur (bax: "Xiisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlori" va "Farmakodinamika" bolmalarina).
Sinfloriks ™ vaksininin ilk dozasi tayin edilmis soxslords vaksinasiya kursunun Sinfloriks™ ils tam
sokilds basa catdirilmasi tovsiys edilir.

Vaksin ozalodaxili inyeksiya soklinds yeridilmalidir. K6rpaloarda, asason, bud nahiyasinin 6n-yan
sothi, usaqglarda iss bazunun deltayabonzar azalasins inyeksiya edilmasina iistlinltik verilir.
[stifadays dair tolimatlar

Sprisin/flakonun saxlanmasi zamani ag rangli ¢okiintii va lizerindo soffaf, rongsiz maye goriins bilar.
Bu hal vaksinin siradan ¢ixdigina dslalst etmir.

Yad cismin amoala galmasini va/va ya fiziki goriinitigde hor hanst miimkiin anormalliqlar1 askar
etmak magsadils, istifadadan qabagq, spris/flakonun i¢indeki mahlul silkelomadan hom avval, ham
do sonra vizual yoxlanilmalidir. 9gar qeyd edilonlarden har hansi biri askar edilarss, vaksini atin.
[stifadeden qabaq ampul va ya sprisi yaxsica silkslayin.

Ovwalcadan doldurulmus sprisds buraxilan vaksinin istifadasina dair talimatlar

Iynos

iyna qoruyucusu

Spris

$prisin porgeni
Sprisin silindri Sprisin

1. Sprisin silindrini bir alde tugaa?ggcll (sprisin porseninden tutmayin), qapagini saat aqrabinin aksi
istigamatinds burmagqla ¢ixarin.
2. Iynoni spriss taxmaq ii¢iin, tam kilidlondiyini hiss edenadok iyneni sprisin iyns taxilan uclugu
lizorinda saat aqrabi istigamotinds firladin (sekils baxin).
Bazan bir gadar ¢atin ¢ixan iynaqoruyucu qapagl ¢ixarin.
Vaksini yeridin.
[stifads edilmamis va ya qaliq mohsul yerli taloblara uygun qaydada zorarsizlesdirilmalidir.




Olava tasirlari

Klinik todqiqatlarda texminon 22.500 usaq ve vaxtindan qabaq dogulmus 137 korpays birincili
vaksinasiya olaraq, Sinfloriks ™ preparatinin taqriban 64.000 dozasi tayin edilmisdir. Bundan slava,
toxminon 19.500 usaq vo vaxtindan qabaq dogulmus 116 korpays hoyatinin ikinci ilinds
Sinfloriks™ preparatinin giiclondirici (buster) dozasi tayin olunmusdur. 2-5 yaslar arasinda olan
toxminan 400 usaqda iso peyvendin tohliikasizliyi qiymstlondirilmigdir. Biitin todqiqat
aragdirmalarinda Sinfloriks ™ tovsiys edilon usaq vaksinlori ilo yanasi toyin edilmisdir.

Birincili vaksinasiya zamani slave tasirlorin say vo intensivliyinde he¢ bir doyisiklik miisahids
edilmomisgdir.

Qeyd edilon vaksinlo yanasi tamhiiceyrali gOyOskiirak vaksinlori toyin edilon usaqlarda
reaktogenliyin artmasi miisahido edilmisdir.

Qeyds alinmis alave reaksiyalar (biitiin yas qruplarinda) asagidaki tezliklor tizrs tasnif olunmusdur:
Cox tez-tez rast goalon: (>1/10) / Tez-tez rast galon: (>1/100-don <1/10-dak) / Bazan rast galon:
(>1/1000-dan <1/100-dak) / Nadir rast galon: (>1/10000-don <1/1000-dak) / Cox nadir rast galon:
<1/10000

Tezlik | dlava reaksiyalar
Klinik tadgiqatlar
Cox tez-tez Istahasizlig, qiciglanma, yuxululug, inyeksiya nahiyssinds agri, qizarti va siskinlik,
rast golon: rektal hararat >38°C (< 2 yas)
Tez-tez rast Inyeksiya nahiyasi reaksiyalari, mas., sartlosma; rektal horaratin >39°C olmasi (< 2
galon yas)
Bozon rast Haddindan artiq tez dogulmus korpalards siddstli aglama, apnoe (< gestasiyanin 28-ci
galon: hoftasi) (“Xabardarlhq va ehtiyat tadbirlori” bolmasina baxin) ishal, sapgi, qusma,

inyeksiya nahiyssindo hematoma, gansizma va diiyiin amoals galmasi

Nadir rast Allergik reaksiyalar (allergik dermatit, atopik dermatit vo ekzema kimi alamatlor),
galon qicolmalar (febril gicolma da daxil olmagla), urtikar(" sapgi
Cox nadir Angiotdem, Kavasaki xastaliyi
rast galon

Revaksinasiyadan (giiclandirici vaksinasiya) va ya dastaklayici vaksinasiyadan sonra qeyda alinmis
alava reaksiyalar.

Tez-tez rast

Rektal hararat >38°C (2 yasdan 5 yasadak)

galon

Bozan rast Qasinma, inyeksiya edilmis asagi otrafda diffuz siskinlik (bazen yanasi oynagin da

galon prosesa calb olunmasi) kimi inyeksiya nahiyasi reaksiyalar; yas <2 yas: horarat >40°C
(rektal); 2 yasdan 5 yasadak: bas agrisi, iirokbulanma va horarat >39°C (rektal)

Postmarketing tocriiba

Nadir rast Hipotonik-hiporesponsiv epizodlar

galon

Cox nadir Anafilaksiya

rast golon

() Nadir hallarda 12-23 ayliq usaqlarda dostoklayici vaksinasiya zamani.

@ >12 ay usaqlar giiclondirici vaksinasiya sonrasi birincili seriya kérpalorlo miigayisads yerli reaksiyalara
daha ¢ox meyillidirler.

Sinfloriks ™-in tohliikasizliyini 83 IIV-positiv korpslerds, [IV-positiv analardan dogulan 101 IIV-
neqativ korpalords va 150 OHA-I usaglar tizerinde giymotlondirilib. Naticalor bu yiiksok risk
gruplar va saglam usaqlarin arasinda Sinfloriks™-in analoji reaktogenliyi vo tohliikesizlik profili
gostarir.

Doza haddinin asilmasi
Malumat moveud deyil.

Buraxihs formasi

Sinfloriks™ asagidaki sokilds gqablasdirilir:

ovvalcadon doldurulmus, stopperli porsena (rezin-butil) malik spris (1 tip siise) (bir dozaliq —
0,5 ml), iyna ila. 1 spris iglik varaqa ilo birlikds karton qutuya qablagdirilir.



iki doza (1 ml) olan, stopperli (rezin-butil) flakon (1-ci n6v siisa). 100 flakon iglik veraga ilo birlikda
karton qutuya qablasdirilir.

Saxlanma soraiti

2-8°C temperaturda soyuducuda va usaqlarin ali catmayan yerds saxlamaq lazimdir.

Dondurmaq olmaz.

[s1q sualarindan qorumagq tigiin orijinal gablasdirmada saxlamaq lazimdir.

Sinfloriks ™ soyuducudan ¢ixarildiqdan sonra miimkiin gadar tez istifads olunmalidir. Bununla bels,
Sinfloriks™-in stabilliys dair aldo olunmus molumatlar1 g6starir ki, vaksin soyuducudan kenarda
8°C va 25°C arasindaki temperaturlarda 72 saatadsk saxlanildiqda torkibi sabit qalir va istifadoya
yararlidir.

Iki dozali flakonu ilk dofs agdigdan sonra dorhal istifads etmak tovsiys olunur. Ogar dorhal istifads
edilmozso, vaksin soyuducuda saxlanmalidir (2-8°C). 6 saat orzindo istifade edilmozsas, vaksin
zararsizlagdirilmalidir.

Yararhliq miiddati

4 il.

Yararliliq miiddati qablasdirildigi qutunun tizerinds geyd olunmusdur.
Yararlilig miiddati bitdikdan sonra istifads etmok olmaz.

Aptekdon buraxilma sarti
Resept asasinda buraxilir.

Istehsale
GlaxoSmithKline Biologicals S.A., Belgika.
Rue de I'Institut 89, B-1330 Rixensart, Belgika.

Qeydiyyat vasiqasinin sahibi
GlaxoSmithKline Biologicals S.A., Belgika.
Rue de I'Institut 89, B-1330 Rixensart, Belgika.
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