PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Sublivac Tréad; 40 000 AUN/mI munhaledroppar, I6sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Produktens styrka anges i enheter for biologisk aktivitet (AUN).

1 ml Sublivac Trad innehaller totalt 40 000 AUN (nativa allergienheter). Sammansattningen av
allergener i beredningen ar fast; den innehaller allergenextrakt av pollen fran bjork, al och hassel i
lika stora proportioner (en tredjedel av varje).

1 ml Sublivac Trad motsvarar 22 droppar.

1 droppe Sublivac Trad innehaller i medeltal 1820 AUN.

Hjalpdmne med kand effekt
Produkten innehaller pepparmyntolja (0,125 mikroliter per milliliter).

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Munhaledroppar, l6sning.

Klar, viskds 16sning med smak av pepparmynta for sublingual anvandning, farglos till gulbrun,
pH 7.5.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1  Terapeutiska indikationer

Sublingual immunterapi for behandling av medelsvar till svar allergisk rinit eller rinokonjunktivit
orsakad av pollen fran bjork och/eller al och/eller hassel, hos vuxna patienter utan allergisk astma

eller med kontrollerad allergisk astma.

Diagnos stalls baserat pa klinisk historia av allergiska symtom och ett positivt sensibiliseringstest
mot bjork- och/eller al- och/eller hasselpollen (pricktest och/eller specifik IgE).

4.2  Dosering och administreringssatt

Behandling med Sublivac Trad bor endast initieras av lakare med erfarenhet av behandling av



allergisjukdomar. Lé&karen bor ge patienten noddvéandig information om behandlingen och
upplysningar om eventuella biverkningar. Den forsta dosen bor administreras under medicinsk
dvervakning och patienten ska darefter observeras i atminstone 30 minuter, sa att eventuella
biverkningar kan diskuteras och eventuell ytterligare behandling kan ordnas.

Dosering

Initial behandling

Den forsta dagen av den initiala behandlingen inleds med administrering av en droppe sublingualt.
Droppen ska hallas under tungan i tva till tre minuter innan den svaljs.

Om toleransen &r god 6kar man dosen med ytterligare en droppe per dag tills den hdgsta dosen
bestaende av fem droppar om dagen har uppnatts. Om toleransen inte ar god under den initiala
behandlingen maste patienten informera den behandlande lakaren om detta fore foljande
administrering av lakemedlet. Lakaren bestdmmer sedan om fortséttningen.

Underhallsbehandling
Behandlingen fortgar med en dos om fem droppar per dag.

En droppflaska racker for behandling i cirka tre manader.

Enligt rekommendationen ska behandlingen inledas fére pollensasongen och fortgd under
pollineringstiden. Om noggrann 6vervakning genomfors kan behandlingen dven inledas under
pollensasongen och ifall biverkningar uppkommer kan dosen tillfalligt minskas. Europeiska
och/eller nationella riktlinjer for behandling med sublingual immunterapi bor foljas enligt vad som
ar tillampligt i varje enskilt fall.

Behandlingen forvantas ge resultat tre till sex manader efter att behandlingen inletts i de fall da
behandlingen har borjat senast 12 veckor fore forvantad start av pollensasongen och fortgatt under
pollensédsongen. Enligt internationella behandlingsriktlinjer rekommenderas att allergen
immunterapi (&ven kallad allergenspecifik immunterapi och hyposensibilisering) ska utféras under
tre ar for att en bestaende forbattring ska uppnas.

Effektdata finns tillgangliga avseende en 6 till 9 manaders behandlingsperiod med Sublivac Bjérk
hos vuxna. Om inga tecken pa lindring av symtomen observeras under det forsta behandlingsaret,
ar fortsatt behandling inte indicerat.

Pediatrisk population
Sékerheten och effekten for barn och ungdomar under 18 ar har &nnu inte faststallts. Sublivac Trad
ska inte ges till barn och ungdomar.

Aldre
Detta lakemedel har inte testats pa vuxna personer som ar dldre &n 65 ar.

Dosreduktion pa grund av tillfalligt avbrott i behandlingen
Om ett tillfalligt avbrott i behandlingen pagar langre an en vecka (t.ex. pa grund av sjukdom) ska
dosen reduceras enligt lakarens anvisningar.



For varje vecka med avbrott rekommenderas att den dagliga dosen reduceras med en droppe och
darefter 6kas pa daglig basis i enlighet med dosrekommendationen tills den tidigare hogsta dosen
ater har uppnatts.

Justering av dosen pa grund av en 6kad reaktion

Varje gang patienten upplever en ovanlig reaktion maste hon eller han konsultera ldkaren innan
nasta dos administreras. Lakaren bestammer da nasta dos.

| handelse av en okad lokal reaktion eller mattliga till 6kade allmanna reaktioner rekommenderas
att doseringsschemat reduceras med en eller flera droppar tillfalligt eller pa lang sikt.

Om toleransen okar kan dosen ater gradvis okas till fem droppar, med beaktande av lakarens
anvisningar.

Administreringsmetod
Sublingual anvandning.

Forseglingsringen ska l6sgoras fran den roda skyddskorken fore forsta anvandningen.

Skaka droppflaskan kort fore varje administrering.

Den angivna mangden droppar ska placeras under tungan (sublingualt) i en tom mun och hallas
under tungan i tva till tre minuter innan de svaljs. Alternativt kan dropparna placeras under tungan
med hjalp av en sked. Mat och dryck far inte intas under de foljande 5 minuterna.

Enligt rekommendationen ska den blaa droppkorken rengéras efter anvandning, till exempel med
en ren, torr pappershandduk. Den réda skyddskorken ska sedan sattas tillbaka pa den blaa
droppkorken.

4.3 Kontraindikationer

Okontrollerad eller otillrackligt behandlad astma med FEV; < 70 % av malvéardet.
Allvarliga autoimmuna sjukdomar, immundefekter, immunbrist, immunsuppression.
Maligna neoplastiska sjukdomar med aktuell klinisk signifikans.

Akut, allvarlig inflammation i munhalan.

Pabdrjande av allergen immunterapi under graviditet (se avsnitt 4.6).
Overkénslighet mot ndgot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.

4.4  Varningar och forsiktighet

Sublivac Trad ska inte anvandas samtidigt med nagon annan produkt for immunterapi som
innehaller bjork eller andra homologa allergener.

Tidigare systemisk allergisk reaktion mot allergen immunterapi

Om det finns uppgifter om tidigare allvarliga biverkningar till foljd av immunterapi, ska
behandling med Sublivac Trad noggrant Gvervagas och paborjas med yttersta forsiktighet, och
atgarder for att behandla eventuella reaktioner ska finnas tillgangliga.

Allvarliga allergiska reaktioner




Liksom vid alla sublinguala allergena immunterapier kan allvarliga allergiska reaktioner upptréda,
inklusive allvarliga laryngofaryngeala symtom eller systemiska allergiska reaktioner.

Patienterna ska uppmarksammas pa tecken och symtom pa allvarliga allergiska reaktioner sa som
svarigheter att svalja och andas, kansla av atstramning i halsen, rostférandringar, lagt blodtryck
och snabb puls. Vid allvarlig allergisk reaktion ska patienterna avbryta behandlingen och
omedelbart uppsoka vard. Behandling med adrenalin bor dvervagas i dessa fall.

Anvéndningen av adrenalin som akut medicinering kan utgdra en risk hos patienter med
kardiovaskular sjukdom. Detta bor beaktas innan behandlingen inleds.

Behandlingen ska endast aterupptas pa lakarens anvisning.

Milda till mattliga lokala allergiska reaktioner

Behandlingen gar ut pa att patienten exponeras for en allergen som han eller hon ar allergisk mot.
Darfor ar det forvantat att det kan uppsta milda till mattliga lokala allergiska reaktioner i det
orofaryngeala omradet (t.ex. klada i munnen, halsirritation, klada i éronen). Om patienten far
signifikanta reaktioner i administreringsomradet kan symtomatisk behandling dvervagas.

Allergiska reaktioner mot pepparmyntolja
Hos sensibiliserade patienter kan Sublivac Tréd utlésa en 6verkanslighetsreaktion (inklusive
andningsbesvar).

Autoimmuna sjukdomar i remission
For patienter med en autoimmun sjukdom bor Sublivac Trad forskrivas med forsiktighet.

Sér i munnen

Vid kirurgiska ingrepp i munhalan, inberaknat tandutdragning och infektioner i munhalan, bor
behandlingen med Sublivac Trad uppskjutas och pagaende behandling avbrytas tills munhalan ar
fullstandigt lakt.

Infektioner
Administrering av Sublivac Trad ska senareldggas vid akuta febrila infektioner, systemiska
infektioner (se "Dosreduktion vid tillfalliga avbrott i behandlingen”).

Eosinofil esofagit

Fall av eosinofil esofagit har rapporterats i samband med behandling med Sublivac Trad. Patienter
med allvarliga eller ihdllande gastroesofageala symtom sdsom dysfagi eller dyspepsi maste
konsultera en lakare. Om allvarliga eller ihallande gastroesofageala symtom, inklusive dysfagi
eller brostsmartor, forekommer ska behandlingen med Sublivac Trad avbrytas och patientens
tillstand bedoémas av lakaren. Behandlingen ska endast aterupptas pa lakarens anvisning.

Astma
Astma dr en kand riskfaktor for svara systemiska allergiska reaktioner. Hos patienter med astma
maste astmasymtomen vara vélkontrollerade innan behandlingen pabarjas (se 4.3).

Patienter med astma bor genomga kontroll vid insattning och under hela behandlingen med
Sublivac Trad. Abrupt avbrott i lakemedelsbehandling av astma efter paborjad behandling med
Sublivac Tréd rekommenderas inte.

Patienter med astma ska informeras om att de ska uppsoka vard omedelbart om deras astma
plotsligt forvarras.

Hjart- och kérlsjukdomar




Patienter med hjértsjukdom kan I6pa en 6kad risk i handelse av systemiska allergiska reaktioner.
Detta bor beaktas innan behandlingen med Sublivac Trad paborijas.

Beta-adrenerga blockerare
Sarskild forsiktighet ar nodvandig i samband med samtidig behandling med betablockerare,
inklusive 6gondroppar som innehaller betablockerare (se avsnitt 4.5).

Patienter som behandlas med beta-adrenerga blockerare reagerar eventuellt inte pa den vanliga
dosen av adrenalin som anvands for behandling av systemiska reaktioner, inklusive anafylaxi.
Specifikt motverkar beta-adrenerga blockerare adrenalins hjartstimulerande och bronkdilaterande
effekter. (Se avsnitt 4.5).

MAO-hdammare och tricykliska antidepressiva ldkemedel

Allergen immunterapi hos patienter som behandlas med MAO-hdammare, tricykliska
antidepressiva ldkemedel eller COMT-hdmmare ska Overvdgas noggrant, eftersom dessa
behandlingar kan forstarka adrenalinets effekt (se avsnitt 4.5).

4.5 Interaktion med andra lakemedel och évriga interaktioner
Inga interaktionsstudier har utforts.

Samtidig anvandning av antihistaminer, mastcellstabilisatorer, kortikosteroider eller andra
lakemedel med antihistamin effekt (t.ex. vissa psykoaktiva lakemedel) eller anti-IgE-ldkemedel,
t.ex. omalizumab, kan hoja patientens toleransniva fér immunterapi.

Detta bor beaktas i samband med att sddana behandlingar avslutas.

Ytterligare exponering for ett allergen (exogen eller iatrogen) kan hoja sensitiviteten (se avsnitt
4.2).

| allménhet ska immunterapi inte utféras parallellt med immunsuppressiv behandling. Sarskild
forsiktighet ar nodvandig om sublingual immunterapi utférs samtidigt med behandling med
betablockerare (inklusive 6gondroppar som innehaller betablockerare) (se avsnitt 4.4).

| sallsynta fall kan en allvarlig anafylaktisk reaktion behandlas med adrenalin. Hos patienter som
har behandlats med monoaminoxidash&mmare (MAO-hdammare), tricykliska antidepressiva
lakemedel och ldkemedel mot Parkinsons sjukdom sasom Katekol-O-metyltransferas (COMT) kan
adrenalinets effekter forstarkas; i hdndelse av alfa- och betareceptorblockerare kan adrenalinets
effekt minska, vilket bor beaktas innan specifik immunterapi paborjas. Om upprepade doser av
adrenalin inte ger 6nskad effekt bor anvandning av dopamin eller glukagon Gvervéagas.

Om ytterligare immunterapi kravs rekommenderas ett intervall pa minst 30 minuter mellan intag
av lakemedlen, for att battre forsta orsakssambandet i handelse av biverkningar.

Klinisk erfarenhet avseende samtidig vaccination och behandling med Sublivac Trad har inte
dokumenterats. Vaccination kan utféras utan att gora avbrott i behandlingen, da patientens hélsa
har beddmts av en lakare och under forutsattning att den hégsta dosen tolereras Vél.

Sublivac Trad med mat och alkohol




Interaktion med alkohol &r inte kand och inte forvantad utifran verksamhetsmekanismen. Patienten
maste informeras om att ett oralt allergisyndrom kan uppsta, vilket kan innebéra symtom sasom
svullna lappar eller svullen tunga. Detta kan i synnerhet férekomma vid intag av &pplen och notter.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns ingen klinisk erfarenhet av anvandningen av Sublivac Trad under graviditet. Djurstudier
ar ofullstdndiga vad galler reproduktionstoxikologiska effekter, se avsnitt 5.3. Behandling med
Sublivac Trad ska inte pabdrjas under graviditet (se avsnitt 4.3). Om patienten blir gravid under
underhallsbehandlingen kan behandlingen fortga efter en noggrann bedémning av patientens halsa
(inklusive lungfunktion) och reaktioner pa tidigare administrering av Sublivac Trad. | fraga om
patienter med tidigare forekommande astma rekommenderas noggrann Overvakning under
graviditet.

Amning

Det finns inga kliniska data om anvandning av Sublivac Trad i samband med amning. Ingen effekt
pa ammade barn forvantas. Beslut bor tas om att antingen lata bli att amma eller inte genomga
immunterapi. Amningens fordelar for barnet ska vdgas mot behandlingens fordelar for modern.

Fertilitet
Inga data finns tillgangliga om effekten pa fertilitet hos manniska.

4.7  Effekter pa férmagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Behandling med Sublivac Trad forvantas inte paverka formagan att kora bil och anvanda maskiner.
Tillfalligt kan latt trétthet férekomma i samband med anvéndningen av dessa lakemedel. Denna
biverkan bor beaktas nar man framfér fordon eller anvénder maskiner.

4.8  Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Okade allergiska reaktioner kan uppstd efter anvandning av Sublivac Trad. Dessa reaktioner
uppkommer vanligtvis inom 30 minuter efter administrering av lakemedlet. Biverkningar kan &ven
uppsta flera timmar senare. Sublingual immunterapi kan utlosa lokala reaktioner i munnen, 6ronen
och mag-tarmkanalen. De vanligaste reaktionerna efter administrering av Sublivac Trad &r lokala
reaktioner, sasom halsirritation, halssvullnad och reaktioner i munnen, sasom svullnad och klada i
lappar och tunga och ont i halsen och munhalan. Andra vanligt forekommande lokala reaktioner
ar oronklada, illamaende och buksmartor. Utdver lokala reaktioner kan systemiska reaktioner
sasom rinit, 6gonklada, dyspné eller nysningar férekomma.

Liksom i samband med 6vriga specifika sublinguala immunterapier kan anafylaktiska reaktioner
uppkomma i séllsynta fall; se "Beskrivning av utvalda biverkningar”.

| den dubbelblinda placebokontrollerade studien fas Il och den efterfoljande 6ppna fasen var
storsta delen av biverkningarna milda till mattliga. De vanligaste biverkningarna var klada i



munnen och halsirritation. Alla biverkningar orsakade av produkten under den kliniska
utvecklingsfasen listas i Tabell 1 i detta avsnitt.

Sammanfattning av biverkningar i tabellform

Frekvensen av biverkningar, listade enligt MedDRA-klassificeringen i Tabell 1, baseras pa data
fran tva kliniska studier dar totalt 436 patienter behandlades med Sublivac Bjork, och pa klinisk
erfarenhet efter godk&nnande for forsaljning. En jdmforbar biverkningsprofil kan forvéantas for

Sublivac Trad.

Frekvensen &r indelad enligt foljande: Mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100 till < 1/10),
mindre vanliga (> 1/1 000 till < 1/100), sallsynta (> 1/10 000 till < 1/1 000) och okand frekvens
(kan inte beraknas fran tillgangliga data).

Tabell 1: Ovriga biverkningar av Sublivac Bjork 40 000 AUN/ml

Systemorganklass

Frekvens

Biverkning

Infektioner och infestationer

Vanliga

Rinit

Mindre vanliga

Konjunktivit, oral herpes,
faryngit, nasofaryngit

Blodet och lymfsystem

Mindre vanliga

Eosinofili, lymfadenopati

Immunsystemet

Vanliga

Oralt allergisyndrom

Mindre vanliga

Matallergi
Séasongsbunden allergi

Metabolism och nutrition

Mindre vanliga

Minskad aptit

Psykiatriska tillstand

Mindre vanliga

Insomni

Centrala och perifera
nervsystemet

Mindre vanliga

Smakforandring, huvudvark,
parestesi

Ogon

Vanliga

Ogonklada

Mindre vanliga

Allergisk konjunktivit,
ogoninflammation, égonirritation,
dgonsmarta, 6gonlocksddem,
okat tarflode, okular hyperemi

Oron och balansorgan

Vanliga

Oronkl&da

Mindre vanliga

Tinnitus, 6ronbesvar

Hjartat

Mindre vanliga

Takykardi

Blodkarl

Okénd

Hypertoni

Andningsvégar, bréstkorg och
mediastinum

Mycket vanliga

Faryngeal irritation

Vanliga

Dyspné, hosta, orofaryngeal
smarta, faryngealt 6dem, symtom
i ndsan, rinnsnuva, nysningar

Mindre vanliga

Astma, hosta i dvre luftvégarna,
torr hals, heshet, symtom i
struphuvudet, 6dem i
struphuvudet, irritation i
struphuvudet, faryngealt erytem,
orofaryngeal svullnad,
kanselnedsattning i svalgomradet,
tranghetskansla i halsen, allergisk




snuva, obstruktion i Ovre
luftvagarna.

Magtarmkanalen

Mycket vanliga

Klada i munnen

Vanliga

Buksmarta, dyspepsi, krakningar,
illamaende, dysfagi, orala
symtom, munddem, brannande
smadrta i tungan, oral hypoestesi,
svullna lappar, oral parestesi,
svullen tunga, klada pa tungan

Mindre vanliga

Utspand buk, epigastriska
symtom, diarré, kvéljning,
gastroduodenit, matstrupsodem,
esofageal smarta, esofagit,
munsmarta, munsar, aftésa sar,
muntorrhet, rodnad i
munslemhinnor, blasor i
munslemhinnor, klada i tandkott,
svullet tandkott, 6dematds
gingiva, lappinflammation,
lappodem, klada i lappar,
stomatit, symtom pa tungan,
glossit, blasor pa tungan,
tungddem, svullna salivkoértlar

Okénd

Eosinofil esofagit

Hud och subkutan véavnad

Vanliga

Klada

Mindre vanliga

Angioddem, svullet ansikte,
urtikaria, atopisk dermatit, eksem,
erytem, hyperhidros, utslag

symtom vid
administreringsstallet

Muskuloskeletala systemet och | Okéand Trismus
bindvav
Allmanna symtom och/eller Vanliga Reaktion pa administreringsstallet

Mindre vanliga

Symtom i brostpartiet,
ansiktsoédem, trotthet, kénsla av
Klump i halsen

Okéand

Feber

Undersokningar och
provtagningar

Mindre vanliga

Okat antal vita blodkroppar,
viktminskning

Beskrivning av utvalda biverkningar

| sallsynta fall kan en anafylaktisk reaktion uppsta efter intag av Sublivac Trad. Typiska
varningssymtom &r brannande kansla, klada, sveda pa och under tungan, i halsen och pa
handflatorna och fotsulorna. Anafylaktisk chock kannetecknas av cyanos, hypotension, takykardi,
bronkobstruktion och medvetsloshet. Akut medicinsk vard ar nédvandig.

| kliniska studier har enstaka fall av svaljsvarigheter, magbesvar och matstrupsinflammation

rapporterats i samband med behandling av Sublivac Bjork.




Rapportering av missténkta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkants. Det gor det
mojligt att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning via:

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

49  Overdosering

En 6verdos kan leda till en 6kad allergisk reaktion.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1  Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Allergenextrakt, pollen fran trad, ATC-kod: VO1AAQ5

Verkningsmekanism

Féljande immunologiska forédndringar behandlas i samband med verksamhetsmekanismen.
Omorientering av T-cell-responsen med prefererad formation av allergenspecifika Teq- eller Th;-
lymfocyter med minskad produktion av IgE.

Det omfattar aven en reduktion av responsen hos celler som utsondrar mediatorer.

Produktionen av blockerande inflammationshammande 1gG- eller IgA-antikroppar okar.

Klinisk effekt och sékerhet

Det underliggande skydd som erhélls av Sublivac Trad leder till forbattring av
sjukdomskontrollen och 6kad livskvalitet vilket visar sig i form av minskade symtom och
minskat behov av symtomatiska lakemedel (orala histaminer eller intranasala kortikosteroider).
Eftersom det inte finns data om behandlingen som omfattar en langre period an 12 manader har
ingen effekt pa lang sikt eller sjukdomsmodifierande effekt kunnat faststéllas.

En dubbelblind, placebokontrollerad, kombinerad dostolerans-/dosfaststallande studie (DT-DRF)
utfordes pa vuxna patienter med fyra olika doser i syfte att faststélla den optimala dosen. 40 000
AUN/mI har faststallts som dosen med den basta nytta-/risk-balansen baserat pd kombinerade
effekt- och sékerhetsdata.

Biverkningarna hos alla patienter dokumenterades i jamfoérelse med placebogruppen i syfte att
undersdka hur saker behandlingen med de olika doserna ar. Inga storre skillnader kunde dock
upptéckas mellan de olika doserna av Sublivac Bjork. Inga systemiska biverkningar av grad 11l
eller IV uppstod, och de flesta biverkningarna var till sin intensitet milda.


http://www.lakemedelsverket.se

En randomiserad dubbelblind placebokontrollerad paralleligrupp fas Il1-studie utférdes pa 406
vuxna som led av mattligt svar till svar allergisk rinit/rinokonjuktivit pa grund av bjérkpollen med
eller utan kontrollerad bronkial astma (FEV, > 70 % av malgruppen). Behandlingen med Sublivac
Bjork 40 000 AUN/mI eller placebo paborjades tre till sex manader fore forvantad start pa
bjorkpollensédsongen och fortgick under hela sasongen. Den dubbelblinda fasen foljdes av en 6ppen
fas dar 382 patienter fick ytterligare behandling med Sublivac Bjork under en period pa sex
manader.

Det primara effektmattet i den dubbelblinda fasen bestod av den genomsnittliga summan av
symtom- och behandlingspodng under pollensasongen.

De priméara effektresultaten, efter att behandlingen borjade tre till sex manader fore
bjorkpollensédsongen och fortgick under hela sdsongen, visar en signifikant (p <0,0001) och
Kliniskt relevant (32 %) reduktion av summan av symtom- och behandlingspodng hos patienter
som fick behandling med Sublivac Bjoérk 40 000 AUN/mI i jamforelse med placebogruppen.

Utover den totala summan av symtom- och behandlingspoéng visade alla sekundara effektmatt
under (den huvudsakliga) pollensédsongen en signifikant forbattring i gruppen som fick den aktiva
substansen i jamforelse med placebogruppen (se Tabell 2).

Tabell 2: Kliniska resultat fran fas Il1-studien

Medelvarde
Medelvarde | (SE)
(SE) Sublivac Sublivac Bjork -
Placebo Bjork Placebo
(N=178) (N=179) Skillnad (95 % KI) | p-varde

Primart effektmatt
Summan av symtom- och 1,45 (0,08) | 1,00 (0,08) -0,46 (-0,66, -0,26) | <0,0001
behandlingspodng under den
huvudsakliga pollensédsongen
Sekundart effektmatt
Summan av symtom- och 1,56 (0,10) | 0,96 (0,10) -0,60 (-0,87, -0,33) | <0,0001
behandlingspoéng under den
huvudsakliga pollensédsongen
Symtompodang under den 0,90 (0,05) | 0,53(0,05) -0,37 (-0,51, -0,23) | <0,0001
huvudsakliga pollensédsongen
Behandlingspoang under den | 0,66 (0,06) | 0,43 (0,06) -0,23 (-0,40, -0,06) | 0,008
huvudsakliga pollensédsongen
Bra dagar i procent under 52,26 67,53 (3,31) | 15,26 (7,64, 22,89) | 0,0001
pollensasongen (3,32)
Svara dagar i procent under | 9,47 (1,32) | 4,04 (1,32) -5,43 (-8,89, -1,97) | 0,002
pollensdsongen
Rinokonjunktivit, poang ien | 1,10 (0,09) | 0,55 (0,09) -0,55 (-0,77,-0,33) | <0,0001
livskvalitetsenkat under
pollensésongen




Allménhélsa, poang i en -8,72 (1,27) | -3,95 (1,27) | 4,77 (1,68, 7,86) 0,0025
livskvalitetsenkat under
pollensdsongen

Specifika IgE-vérden 0kade avsevart i gruppen som fick aktiv substans efter 12 veckor och hade
ater sjunkit vid tidpunkten for undersokningen i slutet av studien (geometriskt medelvarde for
serumspecifik IgE bjorkpollen (95 % CI): placebo 0,99 (0,83, 1,17); Sublivac Bjork 1,31 (1,10,
1,55); p=0,02). Vidare upptécktes en signifikant 6kning av bjorkpollen och Bet v 1-specifik 1gG
och 19gG,4 1 jamforelse med placebo (totalt p<0,0001).

Studierna om Sublivac Bjork ar tillampbara pa Sublivac Trad eftersom de tillhér samma homologa

grupp.
Inga data om behandling som varat i tre ar finns tillgangliga.

Pediatrisk population
Anvandning av preparatet hos barn och ungdomar har inte studerats (se &ven avsnitt 4.2 och 4.8).

5.2  Farmakokinetiska egenskaper

Studier om farmakokinetiska egenskaper hos Sublivac Tréd har inte utforts.

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter

Prekliniska data visade ingen specifik risk for manniskor. Studierna har utférts med en jamforbar
produkt (Sublivac Mixed gras). Inga data om reproduktions- eller utvecklingstoxicitet finns
tillgangliga i icke-kliniska och kliniska studier.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1  Forteckning 6ver hjalpamnen

Glycerol

Aminokapronsyra

Dinatriumvatefosfat

Natriumdivatefosfat

Pepparmyntolja

Vatten for injektionsvatskor

6.2  Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3  Hallbarhet

Sublivac Trad: 3 ar.



Fore forsta Oppnandet ska detta lakemedel forvaras i kylskap (2 °C — 8 °C).

Produkten kan anvandas fram till det utgangsdatum som anges pa forpackningen.

Kemisk och fysikalisk stabilitet vid anvandning har visats i sex manader vid forvaring under 25
°C. Hallbarheten efter att produkten har 6ppnats far aldrig 6verskrida produktens hallbarhetstid (se
utgangsdatum).

6.4  Sarskilda férvaringsanvisningar

Forvara droppflaskan i upprétt lage i kylskap (2 °C — 8 °C). Far inte frysas.
Forvaringsanvisningar for produkten efter forsta 6ppnandet finns i avsnitt 6.3.

6.5  Forpackningstyp och -innehall

Produkten tillhandahalls i en droppflaska av klart glas (typ 1) som innehaller 24 ml 16sning, har en
bla droppkork av syntetiskt gummi och &r forseglad med en rod skyddskork. Flaskan &r forpackad
i en kartong.

Forpackningsstorlekar: 1 droppflaska (enkelférpackning), 2 droppflaskor (multipack).

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion

Ej anvant material och avfall skall kasseras enligt gallande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

HAL Allergy B.V.

J.H. Oortweg 15

NL-2333 CH Leiden
Nederlanderna

Tel:  +31(0)88 — 19 59 000
Fax: +31(0)88 -1959 001
E-post: info@hal-allergy.com
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