PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Dukoral suspenze a Sumivé granule pro peroralni suspenzi
Vakcina proti cholefe (inaktivovand, peroralni)

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna davka (3 ml) suspenze vakciny obsahuje:

—  Celkem 1,25x10* vibrii nasledujicich kmeni:

Vibrio cholerae O1 Inaba classicus (calore inactivatus) 31,25x10° vibrii*
Vibrio cholerae O1 Inaba El Tor (formaldehydo inactivatus) 31,25x10° vibrii*
Vibrio cholerae O1 Ogawa classicus (calore inactivatus) 31,25x10° vibrii*
Vibrio cholerae O1 Ogawa classicus (formaldehydo inactivatus) 31,25x10° vibrii*

— Cholerae toxini B subunitas recombinans (r CTB) 1mg
(produkovano V. cholerae O1 Inaba, klasicky biotyp, kmen 213.)

* Pocet vibrii pied inaktivaci.

Pomocné latky se znamym ucinkem:

Dihydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného 2,0 mg, dihydrat hydrogenfosforeénanu sodného 9,4 mg,
chlorid sodny 26 mg, hydrogenuhlicitan sodny 3600 mg, uhli¢itan sodny 400 mg, sodna sil sacharinu
30 mg, natrium-citrat 6 mg.

Jedna davka obsahuje ptiblizné 1,1 g sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Suspenze a Sumivé granule pro peroralni suspenzi.
- Suspenze pro peroralni suspenzi.
- Granule pro peroralni suspenzi v sacku.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Dukoral je indikovan k aktivni imunizaci dospélych a déti od dvou let véku proti chorobg, jejimz
pavodcem je Vibrio cholerae seroskupiny O1, ktefi budou cestovat do endemickych oblasti ¢i do
oblasti s probihajici epidemii.

Uzivani ptipravku Dukoral se tidi oficialnimi doporuc¢enimi s ohledem na epidemiologickou
variabilitu a riziko ndkazy nemoci v riznych zemépisnych oblastech a za riiznych cestovnich

podminek.

Piipravek Dukoral neni ndhradou za standardni ochrannd opatieni. V ptipadé vyskytu prijmu je ticba
zavést rehydratacni rezim.



4.2 Davkovani a zptsob podani
Déavkovani

Zakladni vakcinacni schéma

Standardni zakladni vakcinaci proti cholefe ptipravkem Dukoral tvoii dvé davky vakciny pro dospélé
a déti od Sesti let véku. Détem od dvou do Sesti let se podavaji davky tii. Interval mezi davkami je
minimalné 1 tyden. Pokud mezi podanim jednotlivych davek uplyne vice nez 6 tydnd, je tfeba
zakladni imunizaci zahajit znovu.

Imunizaci je tieba ukoncit minimalné¢ 1 tyden pted potencialni expozici V. cholerae O1.

Posilovaci davka (booster davka)

Pre kontinualni ochranu proti cholete se doporucuje jedna posilovaci davka do dvou let u dospélych a
déti od Sesti let véku a do Sesti m&sicti u déti od dvou do Sesti let. Pro opakované podavani
posilovacich davek nejsou k dispozici Zadné klinické idaje o u¢innosti. Imunologické udaje a Udaje 0
trvani ochrany ovsem ukazuji, ze pokud od posledni vakcinace uplynuly maximalné dva roky pro
dospélé a do 6 mésicti pro déti ve véku 2 aZ 6 let, méla by byt podana jedna posilujici davka. Pokud od
posledni vakcinace uplynula doba del$i nez dva roky (vice nez 6 mésict pro déti ve véku 2 aZz 6 let), je
tteba zopakovat zékladni vakcinacni schéma.

Déti do dvou let

Dukoral byl podavan détem ve véku od jednoho do dvou let ve studiich bezpe¢nosti a imunogenicity,
ale ¢innost ochrany nebyla u této vékové skupiny zkoumana. Piipravek Dukoral se proto
nedoporucuje podavat détem do dvou let véku.

Starsi osoby
Udaje o ucinnosti ochrany této vakciny u subjektl ve véku 65 a vice let jsou velmi omezené.

Zpusob podani:

Vakcina je ur¢ena k peroralnimu podani. Pred pozitim je tieba suspenzi smisit s roztokem pufru
(hydrogenuhli¢itanu sodného). Hydrogenuhli¢itan sodny se dodava jako Sumivé granule, ktery je tfeba
rozpustit ve sklenici studené vody (piiblizné 150 ml). Je moZné pouZit chlorovanou vodu. Suspenze se
poté smisi s roztokem pufru a vypije se do dvou hodin. Jednu hodinu pted vakcinaci a jednu hodinu po
vakcinaci je tfeba nejist a nepit. Peroralni podani jinych 1é¢ivych pripravka jednu hodinu pied
podénim a jednu hodinu po podani piipravku Dukoral neni povoleno.

Déti od dvou do Sesti let veku: polovina roztoku pufru se odlije a zbyvajici ¢ast (pfiblizné€ 75 ml) se
smisi s celym obsahem lahvicky.

4.3 Kontraindikace

Hypersensitivita na 1é¢ivou latku(y) nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1 nebo na
formaldehyd.

Podavani ptipravku Dukoral je tieba odlozit u subjekti trpicich akutni chorobou gastrointestinalniho
traktu nebo akutnim hore¢natym onemocnénim.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Klinické udaje o u¢innosti ochrany piipravkem Dukoral proti cholefe po podani posilovacich davek
nejsou k dispozici.

Ptipravek Dukoral poskytuje ochranu konkrétné pied Vibrio cholerae seroskupiny O1. Imunizace
nechrani pted V. cholerae seroskupiny 0139 ani jinymi druhy vibrii.



U subjektti nakazenych virem HIV jsou k dispozici omezené udaje o imunogenicité a bezpe¢nosti
vakciny. U¢innost ochrany poskytované vakcinou nebyla zkoumana. Imunizace subjektil nakazenych
virem HIV by mohla vést k pfechodnému zvyseni virové zatéze. Piipravek Dukoral nemusi u subjektt
Vv pokrocilém stadiu onemocnéni virem HIV vyvolat vytvofeni ochranné hladiny protilatek. Studie
ucinnosti u populace s vysokou prevalenci HIV v3ak prokézala podobnou ochranu jako u jinych
populaci.

Odpoved protilatek u o¢kovanych s endogenni €i iatrogenni imunosupresi miize byt nedostate¢na.

Ve vyrobnim procesu se pouziva formaldehyd a mtize byt ve stopovém mnozstvi obsazen i
v konecném ptipravku. U subjektil, u nichZ je znama hypersensitivita na formaldehyd, je tfeba dbat
zvySené opatrnosti.

Ptipravek Dukoral obsahuje ptiblizné 1,1 g sodiku v jedné davce. Nutno vzit v ivahu u pacientll na
dieté s nizkym obsahem sodiku.

Vakcina neposkytuje kompletni ochranu a navic je dilezité dodrzovat standardni bezpe¢nostni
opatieni, aby nedoslo k nakaze cholerou.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Vakcina je labilni v kyselém prostiedi. Jidlo a/nebo piti zvySuje tvorbu zalude¢nich kyselin a G¢inek
vakciny miize byt snizen. Proto je tfeba nejist a nepit jednu hodinu pfed vakcinaci a jednu hodinu po
vakcinaci.

Peroralni podani jinych vakcin a Iécivych ptipravki jednu hodinu pted vakcinaci a jednu hodinu po
podani piipravku Dukoral neni povoleno.

Predbézné vysledky klinické studie zahrnujici omezeny pocet dobrovolnikli neprokazaly zadné
interakce v odpovédi protilatek na ptipravek Dukoral, pokud byla spole¢né s piipravkem Dukoral
podavana Ziva peroralni vakcina proti tyfu (enterosolventni tobolky). Imunitni odpovéd’ na zivou
vakcinu proti tyfu nebyla v této studii zkoumana. Obdobn¢ byla soucasné s piipravkem Dukoral
podavana vakcina proti Zluté zimnici a nebyla pozorovana Zadna interakce s imunitni odpovédi na
vakcinu proti Zluté zimnici. Imunitni odpovéd’ na piipravek Dukoral nebyla zkoumana. V klinickych
studiich nebyly soub&zné s piipravkem Dukoral podavany zadné jiné vakciny/1é¢ivé piipravky, véetné
peroralni vakciny proti détské obrné a antimalarik.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Nejsou k dispozici zadné udaje o reprodukéni toxicité u zvitat. Po peclivém posouzeni piinosi a rizik
lze vakcinu podat beéhem teéhotenstvi a kojeni, ackoliv nebyly provedeny zadné studie, které by se
zabyvaly touto tématikou.

Béhem hromadné vakcinaéni kampané provedené v Zanzibaru dostalo 196 t€hotnych Zen minimalné
jednu davku pFipravku Dukoral. Nevyskytly se statisticky vyznamné dikazy o §kodlivém ucinku
expozice ptipravku Dukoral béhem te€hotenstvi.

4.7  U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nebyl prokézan zadny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Bezpecnost piipravku Dukoral byla posuzovana v klinickych hodnocenich, jichz se u€astnili dospéli i
déti od dvou let veku; studie probihaly v endemickych zemich i mimo né a zabyvaly se cholerou a

enterotoxigenni Escherichia coli (ETEC) produkujici termolabilni enterotoxin (LT). V prib&hu
klinickych hodnoceni bylo podéano pies 94 000 davek piipravku Dukoral. Vyhodnoceni bezpeénosti se



v jednotlivych hodnocenich liSilo s ohledem na zptisob sledovani, definici symptomu a nasledné
kontrolni obdobi. Ve vétsiné studii byly neZzadouci pfihody sledovany pasivné. Nejcastéji hlasené
nezadouci G¢inky, jako byly gastrointestinalni symptomy, véetn¢ bolesti bricha, prijmi, neschopnosti
udrzet stolici, nausey a zvraceni, se vyskytovaly ve skupin¢ uzivaji ptipravek s podobnou cetnosti jako
ve skuping, ktera dostavala placebo.

Klasifikace dle frekvence: Velmi ¢asté (>1/10); ¢asté (=1/10 aZ 0, <1/10); méné Casté (>1/1000 aZ
<1/100); vzacné (>1/10000 az <1/1000); velmi vzacné (<1/10000), neni znamo (z dostupnych tdaji
nelze uréit).

V kazdé skupiné Cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

Poruchy metabolismu a vyZivy
VVzé&cné Ztrata chuti k jidlu/nechutenstvi
Velmi vzacné Dehydratace

Poruchy nervového systému

Meéné Casté Bolest hlavy
Vzécné Zavraté
Velmi vzacné Ospalost, insomnie, mdloby, sniZena citlivost chut'ovych bunék

Respiracéni, hrudni a mediastinalni poruchy
Vzé&cné Dechové ptiznaky (v€etné rinitidy a kasle)

Gastrointestinalni poruchy

Meéné Casté Prijem, kieCe v biise, bolest biicha, plynatost (nadymani), diskomfort v krajin¢
biisni

Vzécné Zvraceni, nauzea

Velmi vzécné Bolest v krku, dyspepsie

Poruchy kuize a podkoZni tkédné
Velmi vzacné Poceni, vyrazka

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkané
Velmi vzacné Bolest v kloubech

Celkové poruchy a reakce v mist€ aplikace
\Vzacné Horecka, nevolnost
Velmi vzacné Unava, tfes

Nezadouci ucinky hlasené po uvedeni pripravku na trh

Dalsi nez&douci uc¢inky hlasené v obdobi, kdy byl pfipravek sledovan po uvedeni na trh, jsou uvedeny
nize.

Infekce a infestace: gastroenteritida

Poruchy krve a lymfatického systému: lymfadenitida

Poruchy nervového systému: parestézie

Cévni poruchy: hypertenze

Respira¢ni, hrudni a mediastinalni poruchy: dusnost, zvySené mnoZstvi sputa
Gastrointestinalni poruchy: plynatost

Poruchy kiize a podkozni tkané: koptivka, angioedém, pruritus

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace: bolesti, syndrom podobny chiipce, asténie, zimnice



HlaSeni podezieni na nezaddouci ucinky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dalezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru pfinosti a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci Gi¢inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Udaje o predavkovani jsou omezené. HlaSené nezadouci ucinky odpovidaji t€ém, které byly
pozorovany po doporuc¢eném davkovani.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: Bakterilni vakciny, ATC kod: JO7AEQL

Mechanismus u¢inku

Vakcina obsahuje celé usmrcené baktérie V. cholerae O1 a rekombinantni netoxickou B subjednotku
choleratoxinu (CTB). Ve vakcing jsou obsazeny bakterialni kmeny serotypu Inaba a Ogawa a biotypu
El Tor a klasické biotypy. Pripravek Dukoral se podava peroralné s pufrem hydrogenuhli¢itanu, ktery
chrani antigeny pfed Zalude¢nimi kyselinami. Vakcina pisobi tak, ze indukuje tvorbu protilatek proti
bakteridlnim slozkdm i proti CTB. Antibakterialni intestinalni protilatky blokuji vazbu bakterii na
stievni sténu, ¢imz zabrafiuji kolonizaci V. cholerae O1. Antitoxinové intestinalni protilatky zabrafu;ji
tomu, aby se toxin cholery navazal na povrch stievni sliznice, ¢imz se pfedchazi prijmovym
ptiznakiim vyvolanym plsobenim toxinu.

Termolabilni toxin (LT) enterotoxigenni E. coli (ETEC ) je strukturalng, funkéné i imunologicky
podobny CTB. Oba toxiny vykazuji z imunologického hlediska zkiizenou reaktivitu.

Utinnost proti cholefe

Uginnost proti cholefe byla posuzovana ve tiech randomizovanych dvojité slepych klinickych
hodnocenich kontrolovanych placebem. Studie probihaly v Bangladési (endemicka oblast) a v Peru
(neendemicka oblast). Pocet pacient zafazenych do studie, rezimy davkovani a nasledna kontrolni
obdobi jsou uvedeny v nasledujici tabulce.

Misto Rok Rezim davkovani Pocet Nésledné kontrola
studie (vékova
skupina)
Cholera
Bangladés  1985-88 3 davky v 6tydennich intervalech 89 152 6 mésicu - 5 let
(2 - 65 let)
Peru, 1994 2 davky v intervalu 7 - 11 dni 1563 5 mésict
vojenska (18 - 65 let)
Cast
Peru, 1993-95 2 déavky v dvoutydennim intervalu a 21924 2 roky
Pampy jedna posilovaci davka podana po roce (2 - 65 let)

V terénni studii v Bangladési byla ochrana poskytovana piipravkem Dukoral v celé populaci 85 % (95
% interval spolehlivosti - Cl: 56, 95, analyza zaloZena na mnoziné subjektt bez zavaznych odchylek
od studijniho protokolu — per-protocol analysis) po dobu prvnich $esti mésict nasledného kontrolniho
obdobi. Doba, po niZ vakcina poskytovala ochranu, se liSila v zavislosti na v€ku a trvala 6 mésicti u
déti a 2 roky u dospélych (viz nasledujici tabulka). Explora¢ni analyza naznacuje, ze 2 davky vakciny
jsou u dospélych stejné ucinné jako davky 3.

Tabulka: Ochrana pied cholerou ve studii konané v Bangladési (per-protocol analysis)


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Ochrana, % (95 % CI)
Dospéli a déti > 6 let Déti ve véku 2 - 6
let
6 mésicu 76 (30, 92) 100
1. rok 76 (60, 85) 44 (10, 65)
2. rok 60 (36, 76) 33 (-23, 64)

Ve druhém hodnoceni, které se konalo v Peru a do néjz byli zafazeni vojensti rekruti, byla kratkodoba
ochrana proti cholefe po dvou davkach vakciny 85 % (95 % CI: 36, 97, per-protocol analysis). Ve tieti
studii, ktera se konala ve volném terénu v Peru, se v prub&hu prvniho roku neprokazala zadna ochrana
proti cholete. Po posilovaci davce, ktera byla podana 10 — 12 mésict po zakladni imunizaci, byla
ochrana v prubéhu druhého roku 60,5 % (95 % CI: 28, 79).

Ochranna G¢innost proti cholefe byla hodnocena béhem dvou masovych vakcina¢nich kampani
provedenych v Mosambiku (prosinec 2003 — leden 2004) a v Zanzibaru (Unor 2009 — kvéten 2010).

Ve studii pfipadt a kontrol provedené béhem hromadné vakcina¢ni kampané v Mosambiku byla
ochranna ucinnost 2 davek ptipravku Dukoral 84 % (95% interval spolehlivosti: 43, 95, per-protocol
analysis, p = 0,005) pro inicialnich 5 mésict sledovani.

V longitudinalni kohortové analyze provedené béhem hromadné vakcinaéni kampané provedené
V Zanzibaru byla ochranna u¢innost po 2 davkach ptipravku Dukoral 79 % (95% interval
spolehlivosti, 47, 92) pro obdobi sledovani 15 mésici. Kromé ptimé ochrany bylo prok&zano, Ze
ptipravek Dukoral poskytuje vyznamnou nepiimou (skupinovou) ochranu v hodnocené sestavé.

Ochrana poskytovana piipravkem Dukoral proti cholete nebyla zkoumana po opakovaném podani
posilovacich davek.

Imunogenicita
Nebyly stanoveny zadné imunologické korelaty ochrany proti cholete po peroralni vakcinaci. Existuje

slaba korelace mezi odpovédi protilatek v séru, véetné odpovédi protilatek s vibriocidni aktivitou, a
ochranou. Ochrannou imunitu pravdépodobné zprostiedkuji lokalné vyluc¢ované intestinalni IgA
protilatky.

Vakcina vyvolala odpovéd intestinalniho antitoxinu IgA u 70 — 100 % ockovanych subjektl. Sérové
vibriocidni protilatky proti bakterialnim slozkdm byly patrné u 35 — 55 % ockovanych subjekti a
antitoxinové protilatky u 78 — 87 % ockovanych subjektl. Posilovaci davka vyvolala anamnestickou
odpoved, ktera poukazovala na imunitni pamét. Trvani imunitni paméti se u dospélych odhaduje
nejméné na dva roky.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Neni relevantni.
5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Predklinické zkousky bezpecnosti nebyly u této vakciny provedeny.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

- suspenze pro peroralni roztok:

Dihydrat dihydrogenfosforeénanu sodného
Dihydréat hydrogenfosfore¢nanu sodného
Chlorid sodny



Voda pro injekci

- granule pro peroralni roztok v sacku:

Hydrogenuhlic¢itan sodny
Kyselina citronova

Uhli¢itan sodny

Sodna stl sacharinu
Natrium-citrat Malinové aroma
6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy piipravek misen s jinymi
1é¢ivymi piipravky.

6.3  Doba pouZitelnosti

3 roky.

Po rozpusténi Sumivého zrnéného prasku ve vode a ptidani suspenze vakciny se smés musi vypit do
dvou hodin.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladniéce (2°C — 8°C).
Chrante pied mrazem.

Ptipravek v neoteviené lahvicce a sacku uchovavany v zevni krabicce je stabilni pfi teploté do 25°C po
dobu 14 dnd. Na konci tohoto obdobi by mél byt tento pfipravek bud’ pouZit, anebo zlikvidovan.

Podminky uchovavani po prvnim otevieni 1é¢ivého piipravku naleznete v bodé 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

3 ml suspenze vakciny se plni do lahviéek (ze skla typu I). Lahvicka je opatiena pryzovou zatkou
(bromobutylova pryZ) a Sroubovacim vickem.

5,6 g Sumivych granuli se plni do sa¢kt opatfenych vnitini polyesterovou/LD-polyetylénovou vrstvou
a vngj§i aluminiovou/LD-polyetylénovou vrstvou.

Jedna davka vakciny se dodava jako jedna lahvi¢ka suspenze spole¢né s jednim saékem Sumivych
granuli.

Velikosti baleni: 1x 1 davka, 2x 1 davka, 20x 1 davka
Na trhu nemusi byt viechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

Sumivé granule je tieba rozpustit v pfiblizng 150 ml studené vody a ziskat tak roztoku pufru.
Lahvicku s vakcinou je tfeba jemné protiepat a suspenze vakciny se potom piida k roztoku pufru a
dobfe se smisi, aby vznikla bezbarva, mirné zakalend peroralni suspenze.

Deéti ve veku 2 aZ 6 let: polovina roztoku pufru se vylije a zbyvajici ¢ast (pfiblizné 75 ml) se smisi
s celym obsahem lahvic¢ky vakcinou.

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
poZadavky.



7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Valneva Sweden AB
S-105 21 Stockholm
Svédsko

+46 (0)8 735 1000
infodukoral@valneva.com

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/03/263/001-003

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 28. dubna 2004

Datum posledniho prodlouZeni registrace: 25. biezna 2009

10. DATUM REVIZE TEXTU

MM/RRRR

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach
Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu/.
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A. VYROBCI BIOLOGICKYCH LECIVYCH LATEK A VYROBCE ODPOVEDNY ZA
PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobcu biologickych 1é¢ivych latek

Valneva Sweden AB
§E-105 21 Stockholm
Svédsko

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Valneva Sweden AB
SE-105 21 Stockholm
Svédsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého piipravku je vazan na lékaisky piedpis.
e Ufedni propousténi Sarzi

Podle ¢lanku 114 smérnice 2001/83/ES, bude tfedni propousténi Sarzi provadét nektera statni
laboratof nebo laboratof k tomuto ucelu urcena.

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

Drzitel rozhodnuti o registraci je povinen informovat Evropskou komisi o planu uvadéni 1é¢ivého
pripravku registrovaného timto rozhodnutim na trh.

o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti
Pozadavky na podavani pravidelnych bezpe¢nostnich zprav k 1é¢ivému piipravku jsou uvedené

v seznamu referen¢nich dat Unie (seznam EURD) stanoveném V ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES
a jakékoli nasledné zmény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé piipravky.

D. PQQM[N KY NEBO OM EZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Neuplatiuje se.
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

DUKORAL - baleni obsahujici 1 davku, baleni obsahujici 2x 1 davku, baleni obsahujici 20x 1
davku (vnéjsi obal)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

DUKORAL suspenze a Sumivé granule pro peroralni suspenzi.
Vakcina proti cholefe (inaktivovand, peroralni)

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Lécivé latky: 1 davka obsahuje

— 31,25x10° vibrii*kazdého z nasledujicich kmenii V. cholerae O1: Inaba classicus (calore
inactivatus), Inaba El Tor (formaldehydo inactivatus), Ogawa classicus (calore inactivatus),
Ogawa classicus (formaldehydo inactivatus).

— Cholerae toxini B subunitas recombinans (r CTB) 1 mg.

* Pocet vibrii pied inaktivaci.

(3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje sodik. Dalsi informace najdete v piibalové informaci.

[4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI(

3 ml suspenze v lahvicce a 5,6 g Sumivého zrnéného prasku v sacku.
1 davka

2x 1 davka

20x 1 davka

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pied vypitim smichejte suspenzi s roztokem pufru.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE L;Z:(“:IVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST
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EXP: MM/RRRR

[9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pred mrazem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Valneva Sweden AB
105 21 Stockholm, Svédsko

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/03/263/001 1 davka
EU/1/03/263/002 2x 1 davka
EU/1/03/263/003 20x 1 davka

13. CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazan na lékarsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

DUKORAL

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

DUKORAL - baleni obsahujici 20x 1 davku (vnitini krabi¢ka obsahujici 20 lahvi¢ek s vakcinou)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

DUKORAL suspenze
Vakcina proti cholete (inaktivovand, peroralni)

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Lécive latky: 1 davka obsahuje

- 31,25x10° vibrii*kazdého z nasledujicich kment V. cholerae O1: Inaba classicus (calore
inactivatus), Inaba EI Tor (formaldehydo inactivatus), Ogawa classicus (calore inactivatus),
Ogawa classicus (formaldehydo inactivatus).

— Cholerae toxini B subunitas recombinans (r CTB) 1 mg.

* Pocet vibrii pied inaktivaci.

(3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje sodik. Dalsi informace najdete v piibalové informaci.

(4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

3 ml suspenze v jedné lahvicce.
20x 1 davka

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani.
Pred vypitim smichejte suspenzi s roztokem pufru.
Pied pouzitim si pieététe piibalovou informaci.

6.  ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP: MM/RRRR

16



[9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pied mrazem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Valneva Sweden AI§
105 21 Stockholm, Svédsko

| 12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/03/263/003

| 13.  CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazan na lékatsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

NevyZaduje se — odiivodnéni piijato.
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UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU

DUKORAL - baleni obsahujici 20x 1 davku (vniti'ni krabicka obsahujici 20 sacki
s hydrogenuhli¢itanem sodnym)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Hydrogenuhlic¢itan sodny
Sumivé granule

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje sodik. Dalsi informace najdete v pfibalové informaci.

(4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

20x 5,6

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Urceno pro pouziti s ptipravkem DUKORAL.
Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE L;Z:(“:IVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

EXP: MM/RRRR

[9. zVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
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| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Valneva Sweden AB
105 21 Stockholm, Svédsko

| 12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/03/263/003

| 13. CiSLO SARZE

Lot

[14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

NevyZaduje se — odivodnéni piijato.
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

DUKORAL, oznaceni lahvicky obsahujici 1 davku

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

DUKORAL suspenze
Peroralni podani.

| 2. ZPUSOB PODANI

Pted pouZitim si prectéte pribalovou informaci.

3. POUZITELNOST

EXP: MM/RRRR

| 4. CISLO SARZE

Lot

| 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 davka (3 ml)

6.  JINE
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

Hydrogenuhli¢itan sodny, sacek 5,6 g

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Hydrogenuhli¢itan sodny, Sumivé granule
Peroralni podani.

| 2. ZPUSOB PODANI

Urceno pro pouZiti s pripravkem DUKORAL.
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.

3. POUZITELNOST

EXP: MM/RRRR

| 4. CIiSLO SARZE

Lot

| 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

5649

6.  JINE

Valneva Sweden AB, Svédsko
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro uZivatele
DUKORAL, suspenze a Sumivé granule pro peroralni suspenzi
Vakcina proti cholefe (inaktivovand, peroralni)

Piectéte si pozorné celou piibalovou informaci di‘ive, neZ zaénete tuto vakcinu uzivat, protoze

obsahuje pro Vas dilezité informace

- Ponechte si pribalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potfebovat precist znovu.

- Maéte-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare, Iékarnika nebo zdravotni sestry.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobg.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sd€lte to svému lékati, I€karnikovi
nebo zdravotni sestfe. Stejn€ postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou
uvedeny v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

- Nezapomeiite vakcinu promichat s roztokem pufru dle popisu v této ptibalové informaci. Viz
bod 3.

Co naleznete v této pFibalové informaci

Co je piipravek Dukoral a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete piipravek Dukoral pouzivat
Jak se ptipravek Dukoral pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pfipravek Dukoral uchovévat

Obsah baleni a dalSi informace

SRR N -

1. Co je pripravek Dukoral a k ¢emu se pouZiva

Dukoral je peroralni vakcina proti cholefe, ktera stimuluje imunitni obranu ve stfevech. Vakcina
poskytuje ochranu proti cholefe dospélym a détem od dvou let véku.

Dukoral zpiisobuje tvorbu vlastni ochrany proti cholefe ve Vasem téle. Po podani vakciny bude Vase
telo vytvaret latky oznacCované jako protilatky, které bojuji s bakteriemi cholery a toxinem, ktery
zpusobuje prujem.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete piipravek Dukoral pouzivat

NepouZivejte pripravek Dukoral
e jestlize jste alergicky/a na kteroukoliv slozku vakciny (uvedenou v bodé 6) nebo na
formaldehyd.
e jestlize trpite akutni zalude¢ni poruchou nebo infekci provazenou horeckou (vakcinaci je tieba
odlozit).

Upozornéni a opatieni
Pted pouzitim piipravku Dukoral se porad’te se svym Iékatem

e pokud uzivate 1écivé pripravky, které ovlivituji imunitni systém,
e pokud trpite onemocnénim imunitniho systému (véetné infekce HIV).
Vakcina Vam muze poskytnout niz$i troven ochrany neZ u osob se zdravym imunitnim systémem.

Vakcina neposkytuje kompletni ochranu, je proto dilezité dodrzovat dietni a hygienické pokyny, aby

nedoslo k vyskytu prijmovych onemocnéni.

Déti

Nedavejte tuto vakcinu détem mlad$im 2 let, protoZe ochrana u této vékové skupiny nebyla
hodnocena.
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Dalsi 1é¢ivé pripravky a piipravek Dukoral
Informujte svého lékate o v8ech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé€ uzival(a) nebo které
mozna budete uZivat. Neuzivejte jiné 1éky 1 hodinu pfed a 1 hodinu po podani vakciny.

Piipravek Dukoral s jidlem a pitim
Nejezte ani nepijte jednu hodinu pied podanim vakciny a jednu hodinu po podani vakciny.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, ze mizete byt t€hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem diive, nez za¢nete tuto vakcinu uzivat.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Neexistuji zadné diivody domnivat se, ze ptipravek Dukoral ovlivni Vasi schopnost fidit dopravni
prostiedky nebo obsluhovat stroje.

Dukoral obsahuje sodik
Ptipravek Dukoral obsahuje ptiblizné 1,1 g sodiku v jedné davce. Nutno vzit v ivahu u pacientll na
dieté s nizkym obsahem sodiku.

3. Jak se pripravek Dukoral uZiva

VZdy uzivejte tento 1€k ptesné podle této piibalové informace nebo pokynt svého 1ékate. Pokud si
nejste jisty(4), porad'te se se svym lékaiem.

Dospéli a déti od 6 let véku: zakladni vakcinaci tvoii 2 davky uZité peroralné (tisty) v intervalu
minimalné 1 tydne (do 6 tydnt).

e Uzijte prvni davku ne pozdéji nez dva tydny pted Vasi cestou.

e Uzijte druhou davku minimalng jeden tyden po prvni davce a minimalné jeden tyden pied Vasi

cestou.

Trvé asi 1 tyden po posledni davce, neZ nastoupi ochrana.
Pro trvalou ochranu se doporucuje revakcinace béhem 2 let. Pokud jste mél(a) svou posledni davku
vakciny méné nez pred dvéma lety, jedna davka VaSi ochranu obnovi. Pokud od posledni davky
vakciny uplynula doba del$i neZ 2 roky, je tieba zopakovat zakladni vakcinaci (2 davky).

Déti ve véku od 2 do 6 let: zakladni vakcinaci tvoii 3 davky uZité peroralné (Gsty) v intervalu
minimalné 1 tyden (do 6 tydnt). S vakcinou je tieba smisit pouze poloviéni mnozstvi roztoku pufru.
e Podejte prvni davku ditéti ne pozdé&ji nez tii tydny pred Vasi cestou.
e Podejte druhou davku ditéti minimalné jeden tyden po prvni davce.
e Podejte tieti davku ditéti minimaln€ jeden tyden po druhé davce a minimalné jeden tyden pred
vasi cestou.
Trva asi 1 tyden po posledni davce, neZ nastoupi ochrana.
Pro trvalou ochranu se doporucuje revakcinace béhem 6 mésicu. Pokud od posledni vakcinace
uplynula doba kratSi neZ 6 mésicti, jedna davka ochranu obnovi. Pokud od posledni vakcinace
uplynula doba delsi nez 6 mésict, je tieba zopakovat zakladni vakcinaci (3 davky).

Suspenze dodavana v sklenéné lahviéce o jedné davce je bélava suspenze. Kazda lahvicka se dodava
s jednim sackem obsahujicim bilé Sumivé granule hydrogenuhligitanu sodného. Sumivé granule se
rozpusti ve sklenici studené vody a vysledny roztok pufru by se mé¢l smisit se suspenzi. Je dulezité
pouZivat roztok pufru, protoZe ochranuje vakcinu pred Zaludeénimi kyselinami.

Celou smés vypijte do 2 hodin po smiseni s roztokem pufru.

24



Navod k pouZiti:

jemne vypijte

granule potrpat promichejte do 2 hodin

p A

1. Pro ptipravu roztoku pufru rozpust'te Sumivé granule ve sklenici studené vody (piiblizné
150 ml) jemnym michanim.
NepouZzivejte Zadnou jinou tekutinu.
Deti ve veku od 2 do 6 let: vylijte polovinu roztoku pufru.

2. Protfepte lahvicku se suspenzi Dukoral® (1 lahvicka = 1 davka).

3. Nalijte obsah lahvi¢ky se suspenzi Dukoral® do sklenice s roztokem pufru (viz 1). Jemné
promichejte.

4. Celou smés vypijte do 2 hodin. 1 hodinu pfed podanim a 1 hodinu poté nic nejezte ani nepijte.

JestliZe jste uzil(a) vice pripravku Dukoral, nezZ jste mél(a)

Jestlize uZijete davky s intervalem krat$im nez jeden tyden, kontaktujte svého Iékate, 1ékarnika nebo
zdravotni sestru.

Vzhledem k tomu, Ze jedna lahvic¢ka piipravku Dukoral obsahuje pouze jednu davku, neni
predavkovani pravdépodobné.

Pokud jste uzil(a) vice neZ jednu davku najednou, obrat'te se na svého 1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni
sestru.

JestliZe jste zapomnél(a) uzZit piipravek Dukoral

Muzete uzit druhou davku pripravku Dukoral do 6 tydnd po prvni davee (déti ve véku 2 az 6 let musi
uzit tfi davky). Pokud uplynulo vice neZ 6 tydnd, obrat'te se na svého lékate, Iékarnika nebo zdravotni
sestru.

Mate-li jakékoliv dalSi otazky tykajici se uzivani této vakciny, zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika nebo
zdravotni sestry.

4, MoZné nezadouci ucinky

Podobné jako v8echny 1éky, miize mit i pfipravek Dukoral nezadouci u¢inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Vyhledejte neprodlené 1ékate, pokud se u Vas vyskytnou nasledujici zavazné nezadouci uéinky:
e Zavazny prujem se ztratou vody z téla.
e Zavazné alergické reakce zptisobujici otok tvafe nebo hrdla a dusnost.

Dalsi nezadouci ucinky:

Méné Gasté nezadouci t¢inky (mohou postihovat aZz 1 osobu ze 100)
e prijem, bolest zaludku, kiece v zaludku, plynatost, nadymani a obecné zalude¢ni obtize
¢ bolest hlavy
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Vzacné nezadouci uéinky (mohou postihovat az 1 osobu z 1000)
e horecka
o celkovy pocit nepohody, pocit zavraté
¢ nauzea (nevolnost), zvraceni, ztrata chuti k jidlu/nechutenstvi
e otok a drazdéni v nose a kasel

Velmi vzacné nezadouci G¢inky (mohou postihovat az 1 osobu z 10 000)
o vyrazka

bolest v krku, sniZena citlivost chut'ovych bunék

Unava, pocit Unavy

poceni, ties

bolesti kloubt

potiZe se spankem

Dalsi nezadouci ucinky (¢etnost vyskytu neni mozné z dostupnych udaji odhadnout)
e chiipkové ptiznaky, obtiZe s dychanim, zimnice, celkové bolest, slabost

koptivka, svédéni

zvétseni lymfatickych uzlin

necitlivost nebo brnéni ¢i mravenceni

vysoky krevni tlak

Hlaseni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému 1ékafi, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejné postupujte v ptipad¢ jakychkoli nezddoucich ucinkd, které nejsou uvedeny
v této piibalové informaci. NeZadouci u¢inky mtizete hlasit také p¥imo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni neZadoucich uéinki uvedeného v Dodatku VV*. NahlaSenim nezadoucich G¢inkt
muzete prispéet k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Dukoral uchovavat
Uchovavejte tento ptipravek mimo dohled a dosah déti.

NepouZzivejte ptipravek Dukoral po uplynuti doby pouZitelnosti uvedené na krabi¢ce za oznacenim
EXP. Doba pouZitelnosti se vztahuje k poslednimu dni daného mésice.
Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chratite pted mrazem.

Pripravek v neoteviené lahvi¢ce a saCku uchovavany v zevni krabicéce je stabilni pii teploté do 25 °C
po dobu 14 dni. Na konci tohoto obdobi by mél byt tento ptipravek bud’ pouzit, anebo zlikvidovan.

Nevyhazujte Zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého
Iékarnika, jak nalozZit s piipravky, které jiZ nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Dukoral obsahuje

o Lécivymi latkami jsou
31,25 x 10° vibrii* kazdého z nasledujicich kmenii V. cholerae O1: Inaba classicus (calore
inactivatus), Inaba EIl Tor (formaldehydo inactivatus), Ogawa classicus (calore inactivatus),
Ogawa classicus (formaldehydo inactivatus).
Cholerae toxini B subunitas recombinans (r CTB) 1 mg.
* Pocet vibrii pred inaktivaci.
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o DalSimi sloZzkami jsou dihydrogenfosfore¢nan sodny, hydrogenfosforeénan sodny, chlorid
sodny a voda pro injekci.

 Sumivé granule obsahuji hydrogenuhligitan sodny, kyselinu citrénovou, uhli¢itan sodny, sodnou
stl sacharinu, natrium-citrat a malinovou ptichut’.

Jak pripravek Dukoral vypada a co obsahuje toto baleni

Dukoral se dodava jako suspenze a Sumive granule pro piipravu peroralni suspenze. Suspenze je
bélava suspenze dodavana v lahviéce. Sumivé granule jsou bilé s malinovou piichuti a dodavaji se
v sacku.

Dukoral je dod&van v baleni po 1, 2 a 20 davkach. Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce

Valneva Sweden AB, 105 21 Stockholm, Svédsko
infodukoral@valneva.com

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana MM/RRRR

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropske
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.

Na webovych strankach Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky je tato piibalova informace

k dispozici ve vSech tfednich jazycich EU/EHP.
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