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Indikationer

Rotarix ar indicerat for aktivimmunisering av spadbarn fran 6 till
24 veckors alder for forebyggande av gastroenterit orsakad av
rotavirusinfektion
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(se avsnitt Dosering, Varningar och forsiktighet och
Farmakodynamik).

Anvandning av Rotarix ska baseras pa officiella rekommendationer.

Kontraindikationer

Overkénslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot
hjalpamne som anges i avsnitt Innehall.

Overkanslighet efter tidigare administrering av rotavirusvaccin.
Historia av tarminvagination (intussusception).

Individer med obehandlad medfodd missbildning av
gastrointestinalkanalen som kan vara predisponerade for

intussusception,

Individer med svar kombinerad immunbrist (SCID, Severe
Combined Immunodeficiency) (se avsnitt Biverkningar).

Administrering av Rotarix ska senarelaggas vid akut allvarlig
febersjukdom. Lindrig infektion utgor dock ingen kontraindikation.

Administrering av Rotarix ska senarelaggas vid diarré eller
krakning.

Dosering

Dosering
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Vaccinationsschemat omfattar tva doser. Forsta dosen kan ges fran
6 veckors alder. Det ska vara ett intervall pa minst 4 veckor mellan
doserna. Vaccinationerna ska helst ges fore 16 veckors alder, men

maste vara avslutat vid 24 veckors alder.

Rotarix kan ges med samma dosering till prematura spadbarn
fodda efter minst 27 veckors gestationsalder (se avsnitt Biverkning
ar och Farmakodynamik).

| kliniska provningar har det i sallsynta fall hant att vaccin spottats
ut eller krékts upp och under sadana omstandigheter har en
ersattningsdos inte givits. | de sallsynta fall da det intraffar att ett
spadbarn spottar ut eller kraks upp det mesta av en vaccindos kan
dock en extra vaccindos ges vid samma vaccinationstillfalle,

Det rekommenderas att spadbarn som far sin forsta dos med
Rotarix avslutar hela

2-dos-programmet med Rotarix. Det finns inga data pa sakerhet,
immunogenicitet eller effekt nar Rotarix administreras som forsta
dos och ett annat rotavirusvaccin administreras som andra dos
eller vice versa.

Pediatrisk population
Rotarix ska inte anvandas av barn dver 24 veckors alder.

Administreringssatt

Rotarix ar endast avsett for oral anvandning.

Rotarix far under inga omstandigheter injiceras.
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For instruktioner om administrering, se avsnitt Hallbarhet, férvaring
och hantering.

Varningar och forsiktighet

Det ar god klinisk praxis att vaccination ska foregas av anamnes
sarskilt vad galler kontraindikationer och av en klinisk
undersokning.

Det finns inga sakerhets- och effektdata for Rotarix givet till
spadbarn med gastrointestinala sjukdomar eller tillvaxtstorning.
Administrering av Rotarix kan overvagas till dessa barn om
behandlande lakare bedomer att det ar storre risk att inte
vaccinera, och om forsiktighet iakttas.

Som en forsiktighetsatgard bor sjukvardspersonal folja upp symtom
som tyder pa tarminvagination (svar magsmarta, ihallande
krakning, blod i avforing, uppsvalld mage och/eller hog feber)
eftersom data fran observationssakerhetsstudier indikerar en dkad
risk for tarminvagination oftast inom 7 dagar efter
rotavirusvaccinering (se avsnitt Biverkningar).
Foraldrar/vardnadshavare bor uppmanas att omedelbart rapportera
sadana symtom till sjukvardspersonal.

For spadbarn med benagenhet for tarminvagination, se avsnitt
Kontraindikationer.

Asymtomatisk och lindrigt symtomatisk hiv-infektion forvantas inte
paverka sakerheten eller effekten av Rotarix. En klinisk studie med
ett begransat antal asymtomatiska eller lindrigt symtomatiska hiv
-positiva spadbarn visade inga uppenbara sakerhetsproblem (se
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avsnitt Biverkningar).

Administrering av Rotarix till spadbarn som har kand eller
misstankt immunbrist, inklusive in utero exponering av en
immunosuppresiv behandling, bor baseras pa noggrant
overvagande av potentiella fordelar och risker.

Det ar kant att virus fran vaccinet utsondras i avforingen efter
vaccination, med maximal utsondring runt dag 7. Virala
antigenpartiklar detekterade med ELISA aterfanns i 50 % av
avforingsprover efter forsta dosen av den frystorkade
formuleringen av Rotarix och 4 % av avforingsprover efter andra
dosen. Nar dessa avforingsprover testades for narvaro av levande
virusstam var endast 17 % positiva. | tva jamforande
kontrollerande studier var utsondringen av vaccin efter vaccination
med den flytande formuleringen av Rotarix jamforbart med den
efter vaccination med den frystorkade formuleringen.

Fall av transmission av detta utsondrade vaccinvirus till
seronegativa kontakter till den vaccinerade har observerats utan
att orsaka nagra kliniska symtom.

Rotarix ska administreras med forsiktighet till barn med anhoriga
som lider av immunbrist, sasom individer med maligniteter eller
som pa annat satt har nedsatt immunforsvar eller individer som far
immunosuppressiv behandling.

Vid kontakt med ett nyligen vaccinerat barn ska noggrann

personlig hygien iakttas
(t.ex. i form av handtvatt efter bldjbyte).
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Den potentiella risken fér apné och behovet av
andningsovervakning under

48-72 timmar ska beaktas nar den primara vaccinationsserien ges
till mycket prematura spadbarn (fodda <28 graviditetsveckor) och
sarskilt for dem med tidigare kand omogen lungutveckling.
Eftersom nyttan med vaccination ar hog for denna spadbarnsgrupp
ska vaccinationen inte utebli eller skjutas upp.

Ett skyddande immunsvar kan eventuellt inte uppnas hos alla
vaccinerade
(se avsnitt Farmakodynamik).

Graden av skydd mot andra rotavirusstammar som inte har
forekommit i kliniska provningar ar for narvarande okand. De
kliniska effektstudierna har utforts i Europa, Central- och
Sydamerika, Afrika och Asien (se avsnitt Farmakodynamik).

Rotarix skyddar inte mot gastroenterit orsakad av andra patogener
an rotavirus.

Det finns inga data for anvandning av Rotarix som profylax efter
exponering.

Rotarix far under inga omstandigheter injiceras.
Detta vaccin innehaller sackaros och glukos som hjalpamne.
Patienter med nagot av foljande sallsynta, arftliga tillstand bor inte

anvanda detta vaccin: fruktosintolerans, glukos
-galaktosmalabsorption eller sukras-isomaltas-brist.
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Detta vaccin innehaller 0,15 mikrogram fenylalanin per dos.
Fenylalanin kan vara skadligt for patienter med fenylketonuri
(PKU).

Detta vaccin innehaller 32 mg natrium per dos.

Sparbarhet

For att underlatta sparbarhet av biologiska ldkemedel ska
lakemedlets namn och tillverkningssatsnummer dokumenteras.

Interaktioner

Rotarix kan ges samtidigt med nagot av féljande monovalenta-
eller kombinationsvacciner [inklusive hexavalenta vacciner
(DTPa-HBV-IPV/Hib)]: difteri-tetanus-helcell pertussis-vaccin
(DTPw), difteri-tetanus-acellulart pertussisvaccin (DTPa),
Haemophilus influenzae typ b-vaccin (Hib), inaktiverat poliovaccin
(IPV), hepatit B-vaccin (HBV), konjugerat pneumokockvaccin och
konjugerat meningokock serogrupp C-vaccin. Kliniska studier har
visat att immunsvaret och sakerhetsprofilen for de administrerade
vaccinerna inte paverkas.

Samtidig administrering av Rotarix och oralt poliovaccin (OPV)
paverkar inte immunsvaret fér polioantigenen. Aven om samtidig
administrering av OPV kan reducera immunsvaret mot rotavirus
nagot har det kliniska skyddet mot allvarlig rotavirusgastroenterit
visat sig kvarsta. Detta pavisades i en klinisk studie omfattande fler
an 4 200 individer vilka erholl Rotarix samtidigt med OPV.

Det finns inga restriktioner for barnets intag av mat eller vatska,
varken fore eller efter vaccination.
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Graviditet

Rotarix ar inte avsett for vuxna. Det finns inga data for anvandning
av Rotarix under graviditet och amning.

Kliniska provningar visar att amning inte reducerar det skydd som
Rotarix ger mot rotavirusgastroenterit. Darfor kan amningen
fortsatta utan hinder vid vaccination med Rotarix.

Amning

Rotarix ar inte avsett for vuxna. Det finns inga data for anvandning
av Rotarix under graviditet och amning.

Kliniska provningar visar att amning inte reducerar det skydd som
Rotarix ger mot rotavirusgastroenterit. Darfor kan amningen
fortsatta utan hinder vid vaccination med Rotarix.

Trafik

Ej relevant.

Biverkningar

Sammanfattning av sakerhetsprofilen

Sakerhetsprofilen som presenteras nedan ar baserad pa data fran
kliniska provningar genomforda med antingen den frystorkade eller
den flytande formuleringen av Rotarix.

| totalt fyra kliniska studier, administrerades cirka 3 800 doser av
Rotarix flytande formulering till cirka 1 900 spadbarn. Dessa
studier har visat att sakerhetsprofilen av den flytande
formuleringen ar jamforbar med den hos den frystorkade
formuleringen.
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| totalt 23 placebokontrollerade kliniska studier har cirka 106 000
doser av Rotarix (frystorkad eller flytande formulering)
administrerats till cirka 51 000 spadbarn.

| tre placebokontrollerade kliniska studier (Finland, Indien och
Bangladesh) i vilka enbart Rotarix administrerades (administrering
av barnvacciner som ges rutinmassigt gjordes vid andra tillfallen)
avvek inte incidensen och svarighetsgraden signifikant av de
forvantade handelserna (insamlade 8 dagar efter vaccination),
diarré, krakning, aptitloshet, feber, irritabilitet och host/rinnsnuva, i
gruppen som fick Rotarix jamfort med gruppen som fick placebo.
Ingen 0kning av incidensen eller allvarlighetsgraden av dessa
handelser noterades efter andra dosen.

| en poolad analys fran 17 placebokontrollerade kliniska studier
(Europa, Nordamerika, Latinamerika, Asien, och Afrika) vilka
inkluderade studier dar Rotarix administrerades samtidigt som
rutinmassiga barnvacciner (se avsnitt Interaktioner), ansags
foljande biverkningar (insamlade 31 dagar efter vaccination) som
mojligen relaterade till vaccineringen.

Tabulerad lista 6ver biverkningar

De rapporterade biverkningarna anges enligt foljande
frekvensindelning:

Frekvenserna rapporteras som:
Mycket vanlig (=1/10)

Vanlig (=1/100 till <1/10)

Mindre vanlig (=1/1000 till <1/100)
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Sallsynt (=1/10 000 till <1/1000)
Mycket sallsynta (<1/10 000)

Organsystem Frekvens Biverkningar
Mag-tarmkanalen Vanlig Diarré
Mindre vanlig Buksmarta, flatulens

Mycket sallsynt

Tarminvagination (se
avsnitt Varningar och
forsiktighet)

Ingen kand frekvens*

Blod i avforingen

Ingen kand frekvens*

Gastroenterit med vir
usutsondring av
vaccinvirus hos barn
med svar kombinerad
immunbrist (SCID,
Severe Combined
Immunodeficiency)

och/eller symtom vid
administreringsstallet

Hud och subkutan va |Mindre vanlig Dermatit
vnad

Mycket sallsynt Urtikaria
Allmanna symtom Vanlig Irritabilitet

Andningsvagar,
brostkorg och medias
tinum

Ingen kand frekvens*

Apné hos mycket
prematura spadbarn
(=28:e
graviditetsveckan) (se
avsnitt Varningar och

forsiktighet)

10

Texten utskriven fran Fass.se 2024-05-06 05:31




* Eftersom dessa biverkningar rapporterades spontant, ar det inte
mojligt att med sakerhet berakna frekvensen.

Beskrivning av utvalda biverkningar

Tarminvagination

Data fran observationssakerhetsstudier utférda i flera lander
indikerar att rotavirusvacciner medfor en okad risk for
tarminvagination oftast inom 7 dagar efter vaccinationen. Upp till 6
extra fall per 100 000 spadbarn har observerats i dessa lander mot
en bakgrund av en incidens pa 25 till 101 per 100 000 spadbarn
(yngre an ett ars alder) per ar. Det finns begransade beldgg for en
mindre riskokning efter den andra dosen. Det ar oklart om
rotavirusvaccin paverkar den totala forekomsten av
tarminvagination baserat pa langre uppféljning (se avsnitt
Varningar och forsiktighet).

Andra speciella populationer

Sakerhet hos prematura spadbarn

| en klinisk studie fick, 670 prematura spadbarn fran 27 till 36
veckors gestationsalder den frystorkade formuleringen av Rotarix
och 339 fick placebo. Den forsta dosen gavs fran 6 veckor efter
fodseln. Allvarliga biverkningar observerades hos 5,1 % av de som
fick Rotarix jamfort med 6,8 % av de som fick placebo. Jamforbara
nivaer av andra biverkningar observerades hos de som fick Rotarix
och de som fick placebo. Inga fall av tarminvagination
rapporterades.
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Sakerhet hos spadbarn med humant immunbristvirus (hiv)-
infektion

| en klinisk studie gavs den frystorkade formuleringen av Rotarix
eller placebo till 100 spadbarn med hiv-infektion. Sakerhetsprofilen
var liknande mellan de som fick Rotarix och de som fick placebo.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att
lakemedlet godkants. Det gor det mojligt att kontinuerligt 6vervaka
lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal
uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till
Lakemedelsverket, men alla kan rapportera misstankta
biverkningar till Lakemedelsverket, www.lakemedelsverket.se.
Postadress

Lakemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala

Overdosering

Fall av overdosering har rapporterats. De biverkningar som
rapporterats vid overdosering liknar i allmanhet de som
rapporterats efter administrering av den rekommenderade dosen
av Rotarix.

Farmakodynamik
Skyddseffekt av frystorkad formulering

| kliniska studier har effekt mot gastroenterit orsakad av de
vanligaste genotyperna rotavirus G1P[8], G2P[4], G3P[8], G4P[8]
och G9P[8] visats. Dessutom har effekt visats mot ovanliga
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genotyper av rotavirus G8P[4] (allvarlig gastroenterit) och G12P[6]
(alla typer av gastroenterit). Dessa stammar forekommer i hela
varlden.

Kliniska studier har utforts i Europa, Latinamerika, Afrika och Asien
for att utvardera skyddseffekten for Rotarix mot alla typer av och
allvarlig rotavirusgastroenterit (RVGE).

Allvarlighetsgraden av gastroenterit definerades utifran tva olika
kriterier.

" Vesikaris 20-poangskala som utvarderar full klinisk bild av
gastroenterit orsakad av rotavirus med beaktande av
allvarlighetsgrad och duration av diarré och krakning,
allvarlighetsgrad av feber och dehydrering sa val som behov av
behandling
eller

- definitionen for kliniskt fall baserad pa

Den kliniska skyddseffekten utvarderades i ATP-kohorten for
skyddseffekt, vilken inkluderar alla forsdkspersoner fran ATP-kohort
en for sakerhet som ingatt i den berérda uppféljningsperioden for
skyddseffekt.

Skyddseffekt i Europa

| en klinisk studie utford i Europa utvarderades Rotarix givet enligt
olika europeiska doserings-scheman (2, 3 manader; 2, 4 manader;
3, 4 manader; 3, 5 manader) hos 4 000 individer.

Skyddseffekten, efter tva doser Rotarix, som observerats under
forsta och andra levnadsaret presenteras i tabellen nedan:
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1:a levnadsaret
Rotarix N=2 572
Placebo N=1 302

2:a levnadsaret
Rotarix N=2 554

Placebo N=1

294

Vaccinets skyddseffekt (%) mot alla typer av och allvarlig
rotavirusgastroenterit

[95 % Cl]
Genotyp  |Alla Allvarligt  (Alla Allvarligt
allvarlighets allvarlighets-
grader grader
G1P[8] 95,6 96,4 82,7 96,5
[87,9;98,8] |[85,7;99,6] |([67,8;91,3] |[86,2;99,6]
G2P[4] 62,0* 714,7* 57,1 89,9
[<0,0;94,4] |[<0,0;99,6] [[<0,0;82,6] |[9,4;99,8]
G3P[8] 89,9 100 79,7 83,1*
[9,5;99,8] |[44,8;100] |[<0,0;98,1] |[<0,0:99,7]
G4P[8] 88,3 100 69,6%* 87,3
[57,5;97,9] |[64,9;100] |<0,0;95,3] [[<0,0;99,7]
G9P[8] 75,6 94,7 70,5 76,8
[51,1;88,5] |[77,9;99,4] [50,7;82,8] |[50,8;89,7]
Stammar 88,2 96,5 75,7 87,5
med genotyp|[80,8;93,0] ([90,6;99,1] |[65,0;83,4] [[77,8;93,4]
P[8]
Cirkulerande |87,1 95,8 71,9 85,6
rotavirussta ([79,6;92,1] ([89,6;98,7] |[[61,2;79,8] |[75,8;91,9]

mmar

Vaccinets skyddseffekt (%) mot rotavirusgastroenterit som kraver

vardkontakt
[95 % CI]

91,8

[84;96,3]

76,2
[63,0;85,0]
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Cirkulerande
rotavirussta
mmar
Vaccinets skyddseffekt (%) mot rotavirusgastroenterit som kraver
sjukhusvistelse
[95 % CI]
Cirkulerande [100 92,2
rotavirussta ([81,8;100] [65,6;99,1]
mmar

t Allvarlig gastroenterit definierades som en poang =11 pa
Vesikaris skala

* Ej statistiskt signifikant (p =0,05). Dessa data ska tolkas med
forsiktighet.

Vaccinets skyddseffekt under det forsta levnadsaret dkade
progressivt med 6kande allvarlighetsgrad av sjukdomen, och nadde
100 % (95 % CI: 84,7; 100) for

Vesikari-poang =17.

Skyddseffekt i Latinamerika

| en klinisk studie utford i Latinamerika utvarderades Rotarix hos
mer an 20 000 individer. Allvarlighetsgraden av gastroenterit (GE)
definierades enligt WHOs kriterier. Vaccinets skyddseffekt mot
allvarlig gastroenterit orsakad av rotavirus (RV) som kravt
sjukhusvistelse och/eller rehydreringsbehandling pa sjukhus samt
den genotypspecifika skyddseffekten efter tva doser av Rotarix
presenteras i tabellen nedan:

Genotyp Allvarlig Allvarlig
rotavirusgastroenterit|rotavirusgastroenterit
T t
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(1:a levnadsaret) (2:a levnadsaret)
Rotarix N=9 009 Rotarix N=7 175
Placebo N=8 858 Placebo N=7 062
Skyddseffekt (%) Skyddseffekt (%)
[95 % Cl] [95 % Cl]
Alla RVGE 84,7 79,0
[71,7;92,4] [66,4,87,4]
G1P[8] 91,8 72,4
[74,1;98,4] [34,5;89,9]
G3P[8] 87,7 71,9%
[8,3;99,7] [<0,0;97,1]
G4P[8] 50,8#* 63,1
[<0,0;99,2] [0,7,88,2]
GI9P[8] 90,6 87,7
[61,7;98,9] [72,9;95,3]
Stammar med 90,9 79,5
genotyp P[8] [79,2;96,8] [67,0;87,9]

t Allvarlig rotavirusgastroenterit definerades som en episod av
diarré med eller utan krakningar som kravde sjukhusvistelse och /
eller rehydreringsbehandling pa sjukhus (WHO kriterium)

* Ej statistiskt signifikant (p =0,05). Dessa data ska tolkas med

forsiktighet.

# Berdkningarna av skyddseffekt mot G4P[8] var baserade pa
mycket fa fall (1 fall i Rotarixgruppen och 2 fall i placebogruppen).

En poolad analys av 5 effektstudier* visade 71,4 % (95 % CI;
20,1;91,1) skyddseffekt mot allvarlig rotavirusgastroenterit
(Vesikari-poang =11) orsakad av rotavirus G2P[4] genotyp under

forsta levnadsaret.
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*| dessa studier var punktestimaten och konfidensintervallen

foljande: 100 %

(95 % Cl: -1 858,0;100), 100 % (95 % CI: 21,1;100), 45,4 % (95 %
Cl; -81,5;86,6), 74,7 % (95 % Cl: -386,2;99,6). Inget punktestimat
var tillgangligt for den aterstaende studien.

Skyddseffekt i Afrika

| en klinisk studie utford i Afrika (Rotarix: N = 2 974; placebo: N =
1 443) utvarderades Rotarix given vid omkring 10 och 14 veckors
alder (2 doser) eller 6, 10 och 14 veckors alder (3 doser). Vaccinets
effekt mot allvarlig rotavirusgastroenterit under forsta levnadsaret
var 61,2 % (95 % Cl: 44,0;73,2). Den observerade skyddseffekten
(poolade doser) mot alla typer av eller allvarlig
rotavirusgastroenterit presenteras i foljande tabell:

Genotyp Alla typer av Allvarlig
rotavirusgastroenterit|rotavirusgastroenterit
t
Rotarix N=2 974 Rotarix N=2 974
Placebo N=1 443 Placebo N=1 443
Skyddseffekt (%) Skyddseffekt (%)
[95 % CI] [95 % CI]
G1P[8] 68,3 56,6
[53,6;78,5] [11,8;78,8]
G2P[4] 49,3 83,8
[4,6;73,0] [9,6;98,4]
G3P[8] 43,4%* 51,5*
[<0,0;83,7] [<0,0;96,5]
G8P[4] 38,7* 63,6
[<0,0;67,8] [5,9;86,5]
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G9P[8] 41,8* 56,9*
[<0,0;72,3] [<0,0;85,5]
G12P[6] 48,0 55,5%
[9,7;70,0] [<0,0; 82,2]
Stammar med 39,3 70,9
genotyp P[4] [7,7;59,9] [37,5;87,0]
Stammar med 46,6 55,2*
genotyp P[6] [9,4;68,4] [<0,0;81,3]
Stammar med 61,0 59,1
genotyp P[8] [47,3;71,2] [32,8;75,3]

tAllvarlig gastroenterit definerades som en poang =11 pa

Vesikariskalan.

* Ej statistiskt signifikant (p =0,05). Dessa data ska tolkas med

forsiktighet.

Bibehallen skyddseffekt upp till 3 ars alder i Asien

| en klinisk studie utford i Asien (Hong Kong, Singapore och Taiwan)
(Total vaccinerad kohort: Rotarix : N=5 359; placebo N=5 349)
utvarderades Rotarix given i enlighet med olika
vaccinationsschema (2, 4 manaders alder, 3, 4 manaders alder).

Under forsta levnadsaret, rapporterade signifikant farre
forsokspersoner i Rotarixgruppen allvarlig rotavirusgastroenterit
orsakad av cirkulerande vildtyp RV jamfort med placebogruppen,
fran 2 veckor efter dos 2 upp till ett ars alder (0,0 % mot 0,3 % )
med en vaccineffekt pa 100 % (95 % Cl; 72,2 %; 100).
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Skyddseffekten efter tva doser av Rotarix observerad mot allvarlig
rotavirusgastroenterit upp till 2 ars alder presenteras i féljande
tabell:

Skyddseffekt upp till 2 ars alder
Rotarix N=5 263
Placebo N=5 256

Vaccineffekt (%) mot allvarlig rotavirusgastroenterit [95 % ClI]

Genotyp Allvarligt

G1P [8] 100 [80,8;100]
G2P [4] 100* [<0,0;100]
G3P [8] 94,5 [64,9;99,9]
GIP [8] 91,7 [43,8;99,8]

Stammar med P[8] genotyp 95,8 [83,8;99,5]

Cirkulerande rotavirus stammar (96,1 [85,1;99,5]

Vaccineffekten (%) mot allvarlig rotavirusgastroenterit som kravde
sjukhusvistelse och/eller rehydreringsbehandling pa sjukhus [95 %
Cl]

Cirkulerande rotavirus stammar (94,2 [82,2:98,8]

tAllvarlig gastroenterit definerades som en poéng =11 pa
Vesikariskalan.

*Inte statistiskt signifikant (p =0,05). Dessa data ska tolkas med
forsiktighet.

Under det tredje levnadsaret férekom inga fall av allvarlig
RV-orsakad gastroenterit i Rotarixgruppen (N=4 222) jamfort med
13 (0,3 %) i placebogruppen (N=4 185). Vaccineffekten var 100 %
(95 % CI; 67,5 %;100 %). De allvarliga RV-gastroenteritfallen
orsakades av RV-stammar G1P[8], G2P[4], G3P[8] och G9P[8].
Incidensen av allvarlig RV-gastroenterit associerade med
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individuella genotyper var for liten for att skyddseffekten skulle
kunna beraknas. Skyddseffekten mot allvarlig RV-gastroenterit som
kravde sjukhusvistelse var 100 % (95 % Cl: 72,4;100).

Skyddseffekten av flytande formulering

Eftersom det immunsvar som observerats efter 2 doser av den
flytande formuleringen av Rotarix var jamforbart med det
immunsvar som observerats efter

2 doser av den frystorkade formuleringen av Rotarix kan
skyddseffekten som observerats med den frystorkade
formuleringen extrapoleras till den flytande formuleringen.

Immunsvar

Den immunologiska mekanism genom vilken Rotarix skyddar mot
rotavirusgastroenterit ar inte fullstandigt klarlagd. Ett samband
mellan antikroppssvar efter rotavirusvaccination och skydd mot
rotavirusgastroenterit har inte kunnat faststallas med Rotarix
frystorkad formulering.

Foljande tabell visar andelen individer, initialt seronegativa mot
rotavirus (IgA antikroppstitrar < 20 E/ml) (ELISA-enheter), med
anti-rotavirus IgA-antikroppstitrar i serum =20 E/ml 1 eller 2
manader efter andra vaccindosen eller placebo sasom observerats
| olika studier med Rotarix frystorkad formulering.

Schema [Studier |Vaccin Placebo
utférdai |N % N %
=20 E/ml =20 E/ml
[95 % CI] [95 % CI]
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2,3 Frankrike |239 82,8 127 8,7

manader [Tyskland [77.5;87,4 [4,4;15,0]
]

2,4 Spanien (186 85,5 89 12,4

manader [79,6;90,2 [6,3;21,0]
]

3,5 Finland, (180 94,4 114 3,5

manader |ltalien [90,0;97,3 [1,0;8,7]
]

3,4 Tjeckien [182 84,6 90 2,2

manader [78,5;89,5 [0,3;7,8]
]

2, 3till4 |Latinameri|393 77,9 % 341 15,1 %

manader |ka; 11 [73,8;81,6 [11,7;

lander ] 19,0]

10, 14 Sydafrika, 221 58,4 111 22,5

veckor ochMalawi [51,6;64,9 [15,1;31,4

6, 10, 14 ] ]

veckor

(poolade)

| tre jamforande kontrollerade studier var det immunsvar som
framkallades av Rotarix flytande formulering jamforbart med det

efter vaccination med Rotarix frystorkad formulering.

Immunsvar hos prematura spadbarn

| en klinisk studie pa prematura spadbarn, fodda efter minst 27
veckors gestationsalder, utvarderades immunogeniciteten av

Rotarix hos en grupp pa 147 patienter och visade att Rotarix ar
immunogent i denna population; 85,7 %
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(95 % Cl: 79,0;90,9) av patienterna uppnadde anti-rotavirus IgA
-antikroppstitrar i serum =20 E/ml (med ELISA) 1 manad efter
andra vaccindosen.

Effektivitet

| observationsstudier pavisades vaccineffektivitet mot svar,
sjukhusvardkravande gastroenterit orsakad av rotavirus av de
vanliga genotyperna G1P[8], G2P[4], G3P[8], G4P[8] och G9P[8]
liksom de mindre vanliga genotyperna G9P[4] och G9P[6]. Alla
dessa stammar cirkulerar varlden over.

Effektivitet efter 2 doser i att forebygga RVGE-relaterad
sjukhusinlaggning

Lander Aldersgrupp |y Stammar  |Effektivitet
Period (fall/kontroll % [95 % Cl]
er)
Hoginkomstlander
Belgien <4 ar 160/198 Alla 90 [81;95]
5008-20102[3-11 m 91 [75;97]
<4 ar 41/53 G1P[8] 95 [78; 99]
<4 ar 80/103 G2P[4] 85 [64; 94]
3-11m 83 [22; 961"
)
<4 ar 12/13 G3P[8] g7 [<O;98](
3)
<4 3r 16/17 G4P[8] 90 [19:99]'3)
Singapore  |<5 ar 136/272 Alla 84 [32;96]
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2008-2010? 89/89 G1P[8] 91 [30;99]
Taiwan <3ar 184/1 6234 |Alla 92 [75;98]
2009-2011 G1P[8] 95 [69;100]
USA <2 3r 85/1 0625 |Alla 85 [73;92]
2010-2011 G1P[8] 88 [68;95]
G2P[4] 88 [68;95]
8-11 m Alla 89 [48;98]
USA <5 ar 74/255(4) Alla 68 [34;85]
2009-2011
Medelinkomstlander
Bolivia <3 8&r 300/974  |All 77 165:841'6)
2010-2011 (6-11m 77 [51:89]
<3ar G9P[8] 85 [69;93]
6-11 m 90 [65;97]
<3ar G3P[8] 93 [70;98]
G2P[4] 69 [14;89]
G9P[6] 87 [19;98]
Brasilien <2 ar 115/1 481 |Alla 72 [44:85]©)
2008-2011 G1P[8] 89 [78;95]
G2P[4] 76 [64;84]
Brasilien <3ar 2492493 |Alla 76 [58;86]
5008.20092)[3-11 m 96 [68;99]
<3ar 222/222(5) G2P[4] 75[57:86]
3-11m 05 66,9913
El Salvador |<2 ar 2517770 |Alla 76 [64:84]°)
2007-2009 |6-11 m 83 [68:91]]
Guatemala |<4 ar Ej tillgangligt|Alla 63 [23;82]
2012-2013 (7)
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Mexiko <2 &r 9/17") GOP[4] 94 [16;100]
2010

Laginkomstlander

Malawi <2ar 81/286>)  |Alla 63 [23,;83]
2012-2014

m: manader

*Ej statistiskt signifikant (P =0,05). Dessa data ska tolkas med
forsiktighet.

(1) Antalet fullt vaccinerade (2 doser) och ovaccinerade fall och
kontroller ar angivet.

(2) Studier sponsrade av GSK.

(3) Data fran post hoc-analys.

(4) Vaccinets effektivitet beraknades med hjalp av
rotavirusnegativa kontrolldeltagare pa sjukhus (estimat fran
Taiwan beraknades med hjalp av rotavirusnegativa
kontrolldeltagare pa sjukhus och kontrolldeltagare pa sjukhus utan
diarré).

(5) Vaccinets effektivitet beraknades med hjalp av kontroller i
samma bostadsomrade.

(6) Hos forsokspersoner som inte fick fullstandig vaccination,
varierade effektiviteten efter en dos mellan 51 % (95 % CI:26;67, El
Salvador) och 60 % (95 % Cl:37;75, Brasilien).

(7) Estimat av vaccineffektiviteten bygger pa 41 fullstandigt
vaccinerade fall och 175 fullstandigt vaccinerade kontroller.

Paverkan p3 dédlighet®

Overgripande studier pa samhéllsniva (sk impact studier) med
Rotarix som genomfordes i Panama, Brasilien och Mexiko visade en
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minskning i dodligheten av diarréer av alla orsaker, dodligheten
varierade fran 17 % till 73 % hos barn yngre an 5 ar, inom 2 till 4 ar
efter vaccinintroduktion.

Paverkan pa siukhusinléquninq§

| en retrospektiv databasstudie i Belgien som utfordes pa barn 5 ar
och yngre, varierade den direkta och indirekta paverkan av
Rotarixvaccination pa rotavirusrelaterad sjukhusinlaggning fran

64 % (95 % Cl: 49, 76) till 80 % (95 % Cl: 77; 83) tva ar efter
vaccinintroduktion. Liknande studier i Armenien, Australien,
Brasilien, Kanada, El Salvador och Zambia visade en minskning
med 45 till 93 % mellan 2 och 4 ar efter vaccinintroduktion.

Dessutom visade nio évergripande studier pa samhallsniva som
utfordes i Afrika och Latinamerika pa sjukhusinlaggning av alla
orsaker till diarré, en minskning med 14 % till 57 % mellan 2 och 5
ar efter vaccinintroduktion.

SNotera: Overgripande studier pa samhéllsniva (impact studier)
syftar till att pavisa ett tidsmassigt samband mellan sjukdom och
vaccination men kan inte sakert sdga nagot om kausalitet.
Naturliga fluktuationer i sjukdomsincidens kan ocksa paverka den
observerade tidsmassiga effekten.

Farmakokinetik

Inte relevant.

Prekliniska uppgifter
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Prekliniska data visar inga speciella risker for manniska baserat pa
konventionella studier av toxicitet i samband med upprepad
dosering.

Innehall

Kvalitativ och kvantitativ sammansattning
1 dos (1,5 ml) innehaller:

Humant rotavirus stam RIX4414 (levande forsvagat)*........ inte
mindre &n 10°Y CCID50

*producerat pa Vero-celler

Hjalpamnen med kand effekt:

Denna produkt innehaller 1 073 mg sackaros, 32 mg natrium, 10
mikrogram glukos och 0,15 mikrogram fenylalanin per dos (se
avsnitt Varningar och forsiktighet).

Forteckning dver hjalpamnen

Sackaros

Dinatrium Adipat

Dulbecco’s Modified Eagle Medium (DMEM) (innehaller fenylalanin,
natrium, glukos och andra amnen)

Sterilt vatten

Blandbarhet

D& blandbarhetsstudier saknas far detta lakemedel inte blandas
med andra lakemedel.

Miljopaverkan
Humant rotavirus, stam RIX 4414, levande forsvagat
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Miljorisk: Anvandning av vacciner bedoms inte medféra nagon
miljépaverkan.

Detaljerad miljéinformation

Enligt den europeiska lakemedelsmyndigheten EMA:s riktlinjer for
miljoriskbedomningar av lakemedelssubstanser
(EMA/CHMP/SWP/4447/00), ar vitaminer, elektrolyter, aminosyror,
peptider, proteiner, kolhydrater, lipider, vacciner och vaxtbaserade
lakemedel undantagna da de inte beddms medféra nagon
betydande risk for miljon.

Aven om biomolekyler sdsom vacciner och hormoner &r
undantagna, bor de fortfarande betraktas som biologiskt aktiva.

Hallbarhet, forvaring och hantering

Hallbarhet

Forfylld oral applikator: 3 ar

Klamtub med ett membran och ett lock: 3 ar

Multiforpackning med endostuber (5 enkeldoser) sammanbundna
med en platta: 2 ar

Sarskilda forvaringsanvisningar
Forvaras i kylskap (2 °C - 8 °C).
Far ej frysas.

Forvaras i originalforpackning. Ljuskansligt.
Sarskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering

Vaccinet administreras oralt och bestar av en klar farglos vatska
utan synliga partiklar.
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Vaccinet ar fardigt att anvanda (ingen beredning eller spadning
kravs).

Vaccinet ska administreras oralt utan att blandas med andra
vacciner eller [6sningar.

Vaccinet ska inspekteras visuellt med avseende pa frammande
partiklar och/eller avvikande utseende. Om nagot av detta
observeras ska vaccinet kasseras.

Ej anvant lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande
anvisningar.

Instruktioner for administrering av vaccinet i en forfylld oral
applikator:

i

Skyddshylsa

\

(0]
Q
LY
i
1. Ta bort skyddshylsan fran den 2 Detta vaccin ar endast avsett for 3. Far inte injiceras.
orala applikatomn. oral administrering. Placera bamnet i

en fillbakalutad stallning. Administrera
hela innehallet | den orala applikatomn
oralt {dvs | bamets mun, mot insidan
av kinden).

Kassera den tomma orala applikatorn och skyddshylsan som
biologiskt avfall enligt lokala anvisningar.

Instruktioner for administrering av vaccinet i en klamtub:

Las igenom hela instruktionen innan du ger vaccinet.
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A Vad du behover veta innan du ger Rotarix

® Kontrollera utgangsdatum.

® Kontrollera att tuben inte skadats eller redan ar 6ppen.

® Kontrollera att vatskan ar klar och farglos utan nagra partiklar i
den.

Om du ser nagot avvikande anvand inte vaccinet.

® Detta vaccin ges oralt - direkt fran tuben.
® Det ar klart att anvanda - du behover inte blanda det med
nagonting.

y

Membran |

Tub

Spets @
Lock

S A

B Géra i ordning tuben
1. Ta bort locket

® Behall locket - du behéver det for att géra hal pa membranet.
® Hall tuben uppritt.

2. Knacka pa toppen av tuben upprepade ganger till den inte
langre innehaller nagon vatska.

® Ta bort all vatska fran den smalaste delen av tuben genom att
knacka pa den precis nedanfor membranet.
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3. Placering av locket for att 6ppna tuben

Hall tuben uppratt.

Hall pa sidorna av tuben

Det finns en liten spets i toppen av locket - i mitten.
Vand locket upp och ner (180°).

Membran

4. For att 6ppna tuben

® Du behover inte vrida. Tryck locket nedat for att sticka hal pa
membranet.
® Lyft sedan av locket.
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C Kontrollera att tuben har 6ppnats pa ratt satt
1. Kontrollera att det gatt hal pa membranet

® Det ska vara ett hal i toppen av tuben.

2. Vad ska man géra om det inte gatt hdl pd membranet

® Om det inte gatt hal pa membranet, ga tillbaka till avsnitt B
och upprepa steg 2, 3 och 4.

D Att ge vaccinet

® Nar tuben ar 6ppnad, kontrollera att vatskan ar klar utan nagra

partiklar i den.
Om du ser nagot avvikande, ge inte vaccinet.
® Ge vaccinet direkt.
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1. Satt barnet i ratt stallning for att ge vaccinet

® S3tt barnet |att bakatlutat.

2. Ge vaccinet

Tryck ut vatskan in i barnets mun, mot insidan av barnets kind.
Du kan behoéva klamma pa tuben nagra ganger for att fa ut allt
vaccin - det ar okej om en droppe stannar kvar i toppen av

tuben.
( )
e P Endast
. [ oral
, 6 /i~ = administrering
ﬁ t‘_...fJ. S~
\_— J

Kassera den tomma tuben och locket som biologiskt avfall enligt
lokala anvisningar.

Instruktioner for administrering av vaccinet i en multiforpackning
med endostuber (5 enkeldoser) sammanbundna med en platta:
Las igenom hela instruktionen innan du ger vaccinet.

® Detta vaccin ges oralt - direkt fran en oral tub.
En oral tub innehaller en dos vaccin.
Vaccinet ar klart att anvanda - du behover inte blanda det med
nagonting.
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A. Vad du behover veta innan du ger Rotarix

1. Kontrollera utgangsdatum pa den sammanbindande plattan.
2. Kontrollera att vatskan ar klar och farglos utan nagra partiklar.
- Anvand inte ndgon av de orala tuberna pa den
sammanbindande plattan om du ser nagot avvikande.
3. Kontrollera att varje enskild oral tub inte ar skadad och att
forseglingen inte ar bruten.
- Anvand inte den berérda orala tuben om du ser ndgot
avvikande.

/_ Samman- -\
bindand o | Expiry date: DOIMMIYY
platta {':ﬂ_-—ral\]

Hals ———

!

Oral

\ Endnstuh/

B. Géra i ordning den orala tuben

1. Separera den yttersta orala tuben i ena anden fran évriga tuber:
a) Fattta tag om fliken pa en av de yttersta orala tuberna for att
separera den fran 6vriga tuber.

b) Fatta med den andra handen om fliken pa den orala tuben intill.
c) Dra fliken at sidan och riv loss den fran den orala tuben intill.
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Expiry date: DDVMMIYY

2. Oppna den separerade orala tuben:

d) Hall den separerade orala tuben uppratt.

e) Hall fliken pa den separerade orala tuben med den ena handen
och den sammanbindande plattan med den andra handen. Hall inte
i den orala tubens cylinder eftersom du da kan kldmma ut lite av
vaccinet.

f) Vrid den separerade orala tuben.

g) Dra bort den fran den sammanbindande plattan.

C. Ge vaccinet oralt omedelbart efter att du 6ppnat tuben
1. Satt barnet i ratt stallning for att ge vaccinet:

® S3tt barnet |att bakatlutat.

2. Ge vaccinet oralt:

34 Texten utskriven fran Fass.se 2024-05-06 05:31



Tryck ut vatskan in i barnets mun, mot insidan av barnets kind.

® Du kan behdéva klamma pa den orala tuben nagra ganger for
att fa ut allt vaccin - det ar okej om en droppe stannar kvar i
toppen av tuben.

£

Endast oral
administrering

/

D. Lagg omedelbart tillbaka kvarvarande doser i kylskapet

For att de oanvanda orala tuberna ska kunna anvandas till nasta
vaccination maste de oanvanda orala tuber som fortfarande sitter
fast pa den sammanbindande plattan omedelbart Idggas tillbaka i
kylskapet efter att en oral tub har anvants.

Kassera den anvanda orala tuben som biologiskt avfall enligt lokala
anvisningar.

4 Liagg omedelbart G
tillbaka | kylskapet

%,

Egenskaper hos lakemedelsformen
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Oral suspension,
Rotarix ar en klar och farglos vatska.

Forpackningsinformation

Oral suspension Klar och farglos vatska.

1 styck endosbehallare (fri prissattning), EF

10 styck endosbehallare (fri prissattning), EF

endosbehallare (fri prissattning), tillhandahélls ej

Oral suspension i forfylld oral applikator Klar och farglos vatska
1 styck endosbehallare (fri prissattning), tillhandahalls ej

10 styck endosbehallare (fri prissattning), tillhandahalls ej
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