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Pismo zdravstvenim radnicima o istjecanju cjepiva iz $trealjki nekoliko razlicitih cjepiva tvrtke
GlaxoSmithKline Biologicals

[Tedivax, Encepur {za odrasle i za djecu) Tetanol Pur, Td-pur, Twinrix (Adult i Paediatric), Ambirix, Boostrix,
Baostrix IPV, Infanrix, Infanrix IPV, Infanrix IPY+Hib, Infanrix hexa, Varilrix, Priorix, Priorix-Tetra, Havrix,
Engerix, Typherix, Hepatyrix, Fendrix, Menjugate KIT Lyo and Menitorix]

Postovani,

u suradnji s Agencijom za lijekove i medicinske proizvode (HALMED) i Europskom agencijom za lijekove
(EMA) GlaxoSmithKline Biologicals SA (GSK) Vas Zeli informirati o sljede¢em:

SaZetak

» Istjecanje otopine iz $trcaljki nekoliko razlicitih cjepiva zabiljezeno je tijekom pripreme cjepiva
za primjenu ili same primjene {slika 1).

s Stopa zabiljefenog istjecanja u Europi iznosi 2,6 na 100.000 distribuiranih doza (raspon od 2
do 10 na 100.000 doza u 5 zemalja s najvedim brojem prijava), iako precizna ufestalost
istjecanja nije poznata i mogla bi biti i vi3a od navedene.

e |Istjecanje cjepiva iz $trcaljki ne predstavlja opasnost po pitanju sterilnosti otopine.

e Potencijalni rizik vezan uz istjecanje cjepiva je subdoziranje zbog kojeg bi, teoretski, cijepljene
osobe mogle ostati neadekvatno zasti¢ene od bolesti protiv koje se cijepe.

Medutim, pregledom farmakovigilancijskih podataka tvrtke GSK podevsi od 14.12.2017, g. nije
nadeno dokaza koji bi upuéivali da je zamijedeno istjecanje cjepiva iz Strcaljki dovelo do
izostanka zastitnog uéinka cjepiva ili bilo kojeg drugog sigurnosnog problema.

e Ako do istiecania ciepiva dode tijekom rekonstitucije liofilizata, takvu Strcaljku treba baciti.

e Ako do istjecanja cjepiva dode prilikom injiciranja cjepiva, zdravstveni radnik moie odluciti
hoce li ponovo cijepiti osobe koje su primile manju dozu od standardne ili ne. Zdravstveni
radnici bi pri tom trebali uzeti u obzir potencijalnu korist od povecane zastite ponovljenom
primjenom pune doze, mogudi rizik od nuspojava uzrokovanih primjenom ponovljene doze,
te potencijalni rizik smanjene zastite u osaba koje nisu ponovo cijepljene.

e Zdravstveni radnici bi trebali slijediti lokalne preporuke o postupanju u slu¢ajevima sumnje na
primjenu manje doze cjepiva od preporudene.
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e Zdravstveni radnici se poticu na prijavijivanje neispravnosti u kakvoéi proizvoda, medikacijskih
pogreiaka i sumnji na nuspojave {vidjeti odjeljak 'Poziv na prijavljivanje nuspojava').

Dodatne informacije

Od srpnja 2015. g. GSK je zabiljezio porast broja prijava istjecanja cjepiva iz $trcaljki &iji vrh ima keramicki
premaz (engl. Ceramic Coated Tip, CCT) na mjestu gdje se vrh Strcaljke spaja s nastavkom igle, a koja se
pojavljuju tijekom pripreme cjepiva za primjenu ili same primjene.

Do istjecanja dolazi tijekom koriStenja, na samom spoju igle i 3trcaljke (slika 1.) i ono nije posljedica
ostecenja $trcaljke prije upatrebe.

A B Slika 1: Primjeri gubitka razlifitog
volumena otopine (plava kapljica)

Na temeiju podataka iz iiterature,
istrage provedene nad
dobavljaéem S$trcaliki i rezultata
praktitnog testiranja, gubitak
volumena otopine se procjenjuje
da iznosi izmedu 10 pl {slika A) i
50 pl (slika B}.

U ekstremnom siu€aju gubitka cijele kapljice (tj. kapanja) potencijaino bi doslo do gubitka od najmanje
100 pt atopine.

Dobavljadi Strcaljki tvrtke GSK su proveli korektivne radnje, te je GSK od sijecnja 2018. g. u proizvodnji
cjepiva pofeo koristiti pobolj$ane Strcaljke. | poboljSane i trenutno postojece $trcaljke Ce se paralelno
nalaziti na trZistu do kraja 2019. g., pri emu ¢e se broj incidentom zahvacenih $trcaljki progresivno
smanjivati, te se ofekuje da bi do kraja 2019. g. mogle hiti iskoristene sve §trcaljke koje su na triigtu u
ovom trenutku,

Informacije o potencijalnom smanjenom doziranju cjepiva

Za cjepiva Havrix, Engerix i Fendrix dostupni su podaci o primjeni cjepiva sa smanjenim udjelom antigena'®
3, Dostupni podaci ukazuju na to da primjena poloviéne doze antigena cjepiva Engerix ili Havrix neée
utjecati na serozastitu ili seropozitivhost. Kako je vjercjatnost istjecanja koje bi dovelo do primjene
polovi¢ne doze cijepljeniku vrio mala, ne ofekuje se da bi istjecanje cjepiva iz CCT Strcaljki utjecalo na
postignutu serozastitu/seropozitivnost nakon cijepljenja.

Moguci utjecaj smanjenog sadriaja antigena prilikom cijepljenja s cjepivom Fendrix u bolesnika u
terminalnoj fazi zatajenja hubrega nije moguce pracijeniti obzirom da se ispitivanje raspona doza nije
provodilo u toj skupini bolesnika.

tako za cjepiva Twinrix i Ambirix nisu dostupna ispitivanja raspona doza, dokazano je da je imunolodki
odgovor na dva antigena sadr?ana u cjepivu Twinrix najmanje jednako dobar kao i onaj nakon cijepljenja
monovalentnim cjepivima Havrix i Engerix!¥, za koje su dostupni padaci o primjeni smanjenog sadrZaja
antigena.
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Za ostala potencijalno zahvadena cjepiva nije moguée procijeniti vjerojatni utjecaj subdoziranja na
serozastitu/seropozitivnost. Medutim, za cjepiva koja se doziraju kroz ciklus {2-3 doze primarnog
cijepljenja i docjepljivanje}, malo je vjerojatno da e svaka doza hiti primijenjena 3trcaljkom iz koje istjede
cjepivo.

Dodatne informacije o preporukama u sluéaju subdoziranja cjepiva

U sluaju da lokalne preporuke ne postoje, mogu se razmotriti sljiedecde preporuke Centra za kontrolu i
prevenciju bolesti SAD-a {engl. US Centers for Disease Controf and Prevention, CDC), Driavne agencije za
javno zdravstvo Velike Britanije {engl. Public Health Engfond, PHE)} | Svjetske zdravstvene organizacije
(SZ0).

o U smjernicama CDC-a preporuka je da ,svako cijepljenje dozom manjom od standardne treba
zanemariti i osohu ponovno cijepiti sukladno njezinoj dobi, osim ako serolosko testiranje ne pokaze
da se razvio dovoljno dobar odgovor. Ako se zhog istjecanja cjepiva iz 3trcaljke ili igle primijeni samo
dio parenteralne doze, dozu treba ponovno primijeniti”.®

o U preporukama koje je izdao PHE navodi se da , kod primjene cjepiva u dozi manjoj od preporucene
cijepljenje treba ponoviti jer doza koju je osoba primila moZda nece hiti dovoljna da izazove puni
imunolo$ki odgovor. dealno bi hilo cijeplienje ponoviti istoga dana. Ako to nije moguée, primjenu
Zivih cjepiva treba ponoviti nakon minimalno Cetiri tiedna od primjene nedoveljne doze. Primjenu
inaktiviranih cjepiva treba ponoviti §to je prije moguée®.®

o Prema preporukama SZ0-a iz 2015. godine za slucajeve prekida ili odgode ciklusa cijepljenja, kod
primjene kombiniranih DTP cjepiva te ¢jepiva protiv ospica, bjesnode, zauinjaka i vari¢ela ,potrebno
je nastaviti s primjenom prema uobitajenom rasporedu, bez ponavljanja prethodne doze; medutim,
uvijek se mora primijeniti doza docjepljivanja”.®

Informacije o mogucem predoziranju

Vezano uz potencijalni rizik prekomjernog doziranja u slufaju ponovnog cijepljenja, prema dostupnim
podacima za cjepiva kao 3$to su Infanrix, Infanrix-IPV, Infanrix-IPV+Hib, Boostrix, Boostrix Polio,
Twinrix/Ambirix i Priorix "3, prijavljene nuspojave su bile sli¢ne onima prijavljenim nakon primjene
standardne doze.

Poziv na prijovijivanje nuspojava

GSK bi Zelio naglasiti vaznost prijavijivanja neispravnosti u kakvoti proizvoda, ukljuujuéi i istjecanje
cjepiva iz Strcaljki kao vaZnog elementa u pracenju sigurnosti njihove primjene. Stoga se zdravstvene
radnike potife da prijave svaku neispravnost u kakvodi lijekova, kao i medikacijske pogreske ili sumnju na
nuspojave.

Sve sumnje na nuspojave potrebno je prijaviti Agenciji za lijekove i medicinske proizvode {HALMED).
HALMED poziva zdravstvene radnike da prilikom prijavljivanja sumnji na nuspojave koriste on-fine obrazac
za prijavu nuspojava koji je dostupan na internetskim stranicama HALMED-a lako je
ovaj obrazac primarno namijenjen pacijentima, primjenjivati ga mogu i zasavswvern rauia Lime se
pojednostavljuje proces prijavljivanja sumnji na nuspojave. Prilikom slanja prijava putem on-line obrasca,
u polju ,Dodatni komentari” potrebno je navesti kontakt podatke prijavitelja.

Prijave poslane ovim putem jednako se boduju od strane Hrvatske lije¢nitke komore i Hrvatske ljekarnicke
komore kao i prijave putem obrasca poslanog elektronitkom postom, postom ili telefaksom.
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Kontokt podaci nositeljo odobrenja

U slugaju dodatnih pitanja ili potrebe za dodatnim informacijama molimo Vas da se obratite lokalnom
GSK uredu:

GlaxoSmithKline d.o.0, Ulica Damira Tamiianovi¢a Gavrana 15. 10020 Zagreb, tel: 01/ 605 1999.
E-mail za prijavu neispravn
E-mail za medicinske upite
E-mail za prijavu nuspojav:

S postovaniem.
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Mirella ed.
Odgovorna osoba za farmakovigilanciju
GlaxoSmithKline d.o.0.
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