PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Triaxis injektionsvétska, suspension i forfylld spruta.

Vaccin mot difteri, stelkramp och kikhosta, acellulért, komponent, adsorberat, med reducerat
antigeninnehall

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 dos (0,5 ml) innehaller:

Difteritoxoid Inte mindre an 2 IE* (2 Lf)
Tetanustoxoid Inte mindre &n 20 IE* (5 Lf)
Pertussisantigener

Pertussistoxoid 2,5 mikrogram

Filamentdst hemagglutinin 5 mikrogram

Pertaktin 3 mikrogram

Fimbria typ 2 och 3 5 mikrogram
Adsorberat pa aluminiumfosfat 1,5 mg (0,33 mg Al®*)

* Som undre konfidensgréns (p = 0,95) for aktivitet matt enligt den analys som beskrivs i den europeiska
farmakopén.

Detta vaccin kan innehalla spar av formaldehyd och glutaraldehyd som anvands under
tillverkningsprocessen (se avsnitt 4.3 och 4.4).

For fullstdndig forteckning 6ver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska, suspension i forfylld spruta.

Triaxis ar en grumlig vit suspension.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Triaxis (Tdap) &r indicerat for:

Aktiv immunisering mot stelkramp (tetanus), difteri och kikhosta (pertussis) hos personer fran 4 ars alder
som en booster efter primar immunisering,



Passivt skydd mot kikhosta (pertussis) hos spadbarn, nar barnets moder fatt vaccinet under graviditeten (se
avsnitt 4.2, 4.6 och 5.1).

Triaxis ska anvandas enligt officiella rekommendationer.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

En engangsinjektion av en (0,5 ml) dos, rekommenderas for alla berorda aldersgrupper.

Hos ungdomar och vuxna med okénd eller ofullstdndig vaccinationsstatus mot stelkramp eller difteri kan
en dos av Triaxis administreras som en del av en vaccinationsserie for att skydda mot kikhosta och i de
flesta fall &ven mot stelkramp och difteri. En ytterligare dos av difteri- och tetanusvaccin (dT) kan
administreras efter en manad foljt av en tredje dos av difteri- eller difteri- och tetanusvaccin (dT)

6 manader efter den forsta dosen for att optimera skyddet mot sjukdomen (se avsnitt 5.1). Antalet doser

och doseringsschemat ska faststéllas i enlighet med lokala rekommendationer.

Triaxis kan anvandas for revaccination med ett intervall pa 5 till 10 ar for att starka immuniteten mot
difteri, stelkramp och kikhosta (se avsnitt 5.1).

Triaxis kan anvéndas vid behandling av stelkrampsbendgna skador med eller utan samtidig administrering
av tetanus immunoglobulin i enlighet med officiella rekommendationer.

Triaxis kan ges till gravida kvinnor under den andra eller tredje trimestern for att spadbarnet ska fa ett
passivt skydd mot kikhosta (se avsnitt 4.1, 4.6 och 5.1).

Administreringssatt

En engangsinjektion av en dos (0,5 ml) Triaxis ska administreras intramuskulart, foretradesvis i
deltoidmuskeln.

Triaxis ska inte administreras i glutealomradet. Intradermal eller subkutan administrering ska inte anvandas
(i undantagsfall kan subkutan administrering 6vervagas, se avsnitt 4.4).

Forsiktighetsatgarder fore hantering eller administrering av lakemedlet
Anvisningar om hantering av lakemedlet fére administrering finns i avsnitt 6.6.
4.3 Kontraindikationer

Triaxis skall ej ges till personer med kéand 6verkanslighet:
— mot vacciner mot difteri, stelkramp eller kikhosta
— mot nagra andra komponenter i vaccinet (se avsnitt 6.1)
— mot nagot restamne som 6verforts fran tillverkningen (formaldehyd och glutaraldehyd), som kan
finnas kvar i icke pavishara sparmangder.

Triaxis ska inte administreras till personer som fatt en encefalopati av okéant ursprung inom 7 dagar efter
tidigare vaccination med ett pertussisinnehallande vaccin.



Som for andra vacciner ska administrering av Triaxis uppskjutas vid akuta svara infektionssjukdomar med
feber. Lindriga infektioner utgor dock ingen kontraindikation.

4.4 Varningar och forsiktighet

Triaxis ska inte anvéndas for primar immunisering.

Betraffande intervallet mellan en boosterdos av Triaxis och foregaende boosterdoser av difteri- och/eller
tetanusinnehallande vacciner ska de officiella rekommendationerna i allmanhet féljas. Kliniska uppgifter
har visat att det inte fanns nagon kliniskt relevant skillnad i frekvensen for biverkningar i samband med
administrering av ett tetanus-, difteri- och pertussisinnehallande boostervaccin sa tidigt som 4 veckor,
jamfort med minst 5 ar, efter en féregaende dos av tetanus- och difteriinnehallande vaccin.

Fore vaccination

Vaccinationen ska foregas av en genomgang av personlig anamnes, (sarskilt tidigare vaccinationer och
eventuella biverkningar). Hos personer som tidigare haft en allvarlig eller svar reaktion inom 48 timmar
efter en tidigare injektion med ett vaccin innehallande liknande komponenter, maste administrering av
Triaxis-vaccin noga évervégas.

Som for alla vacciner for injektion ska lamplig medicinsk behandling och 6vervakning alltid finnas latt
tillganglig i handelse av en séllsynt anafylaktisk reaktion efter administrering av vaccinet.

Om Guillain-Barrés syndrom har forekommit inom 6 veckor efter att vaccin innehallande tetanustoxoid
tidigare har erhallits, ska ett beslut att ge nagot vaccin som innehaller tetanustoxoid, inklusive Triaxis,
baseras pa noggrant dvervagande av majliga fordelar och eventuella risker.

Triaxis ska inte administreras till personer med progressiv neurologisk sjukdom, okontrollerad epilepsi
eller progressiv encefalopati forran en behandlingsregim har faststéllts och tillstandet har stabiliserats.

Vaccinets immungenitet kan minskas genom immunsuppressiv behandling eller nedsatt immunférsvar.
Vaccinationen bor skjutas upp tills sadan sjukdom eller behandling har upphort, om det ar praktiskt
mojligt. Trots detta rekommenderas vaccination av HIV-infekterade personer eller personer med kroniskt
nedsatt immunférsvar, t.ex. AIDS, dven om antikroppssvaret kan vara begrénsat.

Forsiktighet vid administrering

Far inte administreras via intravaskular eller intradermal injektion.

Intramuskulara injektioner ska ges med forsiktighet till patienter som star pa antikoagulantiabehandling
eller som lider av koagulationsrubbningar, pa grund av blodningsrisken. | dessa fall kan administrering av
Triaxis genom djup subkutan injektion évervégas, aven om det finns en risk for 6kade lokala reaktioner.

Synkope (svimning) kan forekomma efter eller till och med fore administrering av injicerbara vacciner,
sasom Triaxis. Det ska finnas rutiner pa plats for att férebygga skador vid svimning och for att hantera
svimningsreaktioner.

De mjuka spetsskydden pa de forfyllda sprutorna (1,5 ml) innehaller ett derivat av naturgummi (latex),
som kan framkalla allergiska reaktioner hos individer som &r kansliga for latex.



Ovriga 6vervdganden

Som for alla vacciner uppnas eventuellt inte ett skyddande immunsvar hos alla vaccinerade.

En kvarvarande knol vid injektionsstéllet kan uppsta med alla adsorberade vacciner, i synnerhet om de
administreras ytligt i subkutan vavnad.

Sparbarhet

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

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Baserat pa resultat fran kliniska prévningar med samtidig anvandning kan Triaxis administreras samtidigt
med nagot av foljande vacciner: inaktiverat influensavaccin, hepatit B-vaccin, inaktiverat eller oralt vaccin
mot polio och rekombinant humant papillomvirusvaccin (se avsnitt 4.8) i enlighet med lokala foreskrifter.

Injektionsstallen i olika armar maste anvandas vid samtidig administrering av injicerade vacciner.
Interaktionsstudier har inte genomforts med andra vacciner, biologiska produkter eller Iakemedel. |
enlighet med allméant accepterade riktlinjer for vaccinationer kan dock Triaxis, eftersom det &r en
inaktiverad produkt, administreras samtidigt med andra vacciner eller immunglobuliner vid separata
injektionsstéllen.

Vid immunsuppressiv terapi, se avsnitt 4.4.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning
Graviditet

Triaxis kan anvéndas under den andra eller tredje trimestern av graviditeten i enlighet med officiella
rekommendationer (se avsnitt 4.2).

Sékerhetsdata fran 4 randomiserade kontrollerade studier (310 graviditetsutfall), 1 prospektiv
observationsstudie (546 graviditetsutfall), 5 retrospektiva observationsstudier (124 810 graviditetsutfall)
och fran passiv uppfoljning av kvinnor som fatt Triaxis eller Repevax (Tdap-IPV som innehaller ssmma
mangder stelkramps-, difteri- och kikhosteantigener som Triaxis) under den andra eller tredje trimestern
har inte visat nagra vaccinrelaterade biverkningar pa graviditeten eller pa fostrets/det nyfodda barnets
halsa. Liksom med andra inaktiverade vacciner forvantas inte vaccinering med Triaxis under nagon
trimester skada fostret.

Djurstudier tyder inte pa direkta eller indirekta skadliga effekter avseende graviditet, embryonal-
[fosterutveckling, forlossning eller postnatal utveckling.

For information om immunsvar efter vaccination under graviditet och effektiviteten av vaccinet mot
kikhosta hos spéadbarn, se avsnitt 5.1.



Amning

Det ar inte kant om de aktiva substanser som ingar i Triaxis utséndras i modersmjolk, men det har
konstaterats att antikroppar mot vaccinantigenerna har éverforts till den diande avkomman hos kaniner.
Tva studier pa djur som genomforts pa kanin har inte visat nagra skadliga effekter av maternella
antikroppar som inducerats av vaccinet pa avkommans postnatala utveckling.

Effekten pa ammade spadbarn av administrering av Triaxistill modrarna har dock inte studerats. Eftersom
Triaxis ar inaktiverat ar det osannolikt att det utgor nagon risk for spadbarnet. Riskerna och fordelarna med
vaccination ska bedémas innan ett beslut fattas att immunisera en ammande kvinna.

Fertilitet

Inga fertilitetsstudier med Triaxis har utforts.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Inga studier har utforts avseende effekter pa formagan att framféra fordon eller anvanda maskiner. Triaxis
har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

I kliniska prévningar gavs Triaxis till totalt 4 546 personer, inklusive 298 barn (4 till 6 ar), 1 313 ungdomar
(11 till 17 &r) och 2 935 vuxna (18 till 64 ar). De vanligast rapporterade reaktionerna efter vaccination
omfattade lokala reaktioner vid injektionsstéllet (smérta, rodnad och svullnad) som intréffade hos 21 % -
78 % av de vaccinerade personerna, huvudvark och trétthet som intréffade hos 16 % - 44 % av de
vaccinerade personerna. Dessa tecken och symtom hade vanligtvis lindrig intensitet och uppstod inom 48
timmar efter vaccination. Samtliga gick 6ver utan nagra féljder.

Sakerhetsanalys utfordes pa 1 042 friska manliga och kvinnliga ungdomar i aldrarna 10 till 17 ar under en
Klinisk prévning. De fick ett fyrvalent vaccin mot humant papillomvirus typ 6/11/16/18 (Gardasil)
samtidigt med en dos Triaxis och en dos fyrvardigt konjugatvaccin mot meningokocker serotyp A, C, Y
och W135. Sakerhetsprofilerna var likvardiga i bade de samtidiga och icke-samtidiga grupperna. Hogre
frekvens av svullnad vid injektionsstallet for Gardasil, blamarken och smarta vid injektionsstallet for
Triaxis observerades i gruppen med samtidig administrering. De skillnader som observerades mellan de
samtidiga och icke-samtidiga grupperna var mindre an 7 % och hos flertalet av individerna rapporterades
biverkningarna som lindriga till mattliga i intensitet.

Lista i tabellform dver biverkningar

Biverkningar rangordnas under frekvensrubriker pa foljande satt:

Mycket vanliga (=1/10)

Vanliga (=1/100, <1/10)
Mindre vanliga (=1/1 000, <1/100)
Séllsynta (=1/10 000, <1/1 000)
Mycket séllsynta (<1/10 000)

Ingen kand frekvens  (kan inte beraknas fran tillgangliga data)



Tabell 1 presenterar de biverkningar som observerats i kliniska provningar och innefattar aven ytterligare
biverkningar som har rapporterats spontant under anvandning av Triaxis efter introduktion pa marknaden
over hela varlden. Eftersom biverkningar efter introduktion pa marknaden rapporteras frivilligt av en
population av okéand storlek, ar det inte alltid mojligt att pa ett tillforlitligt satt berakna deras frekvens eller
etablera ett orsakssamband for vaccinexponering. Darfor tilldelas dessa biverkningar frekvenskategorin
”ingen kand frekvens”

Tabell 1: Biverkningar fran provningar och erfarenhet efter marknadsféring over hela varlden

Klassificering av Frekvens Barn Ungdomar Vuxna
organsystem (4 till 6 ar) (11 till 17 ar) (18 till 64 ar)
Immunsystemet Ingen kand Overkanslighets (anafylaktisk) -reaktion (angioddem,
frekvens 0dem, utslag, hypotoni)*

Metabolism och

Mycket vanliga

Anorexi

nutrition (minskad aptit)
Centrala och perifera | Mycket vanliga Huvudvark
nervsystemet Ingen kand Parestesi*, hypoestesi*, Guillain-Barres syndrom*,
frekvens brakialneurit*, facialispares*, kramper*, synkope*,
myelit*
Hjartat Ingen kéand Myokardit*
frekvens
Magtarmkanalen Mycket vanliga Diarré Diarré, Diarré
illamaende
Vanliga Illamé&ende, Krakningar Illamé&ende,
krakningar krakningar
Hud och subkutan Vanliga Utslag
vavnad Ingen kand Klada*, urtikaria*
frekvens
Muskuloskeletala Mycket vanliga Generaliserad Generaliserad
systemet och bindvav smarta eller smarta eller
muskelsvaghet, muskelsvaghet
artralgi eller
ledsvullnad
Vanliga Generaliserad Artralgi eller
smaérta eller ledsvullnad
muskelsvaghet,
artralgi eller
ledsvullnad
Ingen kénd Myosit*
frekvens
Allménna symtom Mycket vanliga | Troétthet/asteni Trotthet/asteni, Trotthet/asteni,
och/eller symtom vid allmén allmén
administreringsstallet sjukdomskansla, sjukdomskaénsla
frossa




Klassificering av Frekvens Barn Ungdomar Vuxna
organsystem (4 till 6 ar) (11 till 17 ar) (18 till 64 ar)
Smérta vid
injektionsstéllet,
erytem vid
injektionsstéllet,
svullnad vid
injektionsstéllet
Vanliga Feber, frossa, Feber, axillar Feber, frossa,
axillar adenopati adenopati axillar adenopati
Ingen ké&nd Blamarken vid injektionsstallet*, steril abscess vid
frekvens injektionsstéllet*, kndl vid injektionsstéllet*
* Biverkningar efter marknadsforing

Beskrivning av utvalda biverkningar

Allménna symtom och/eller symtom vid administreringsstéllet:

Stora reaktioner vid injektionsstéllet (> 50 mm), inklusive omfattande svullnad i extremiteter fran
injektionsstéllet till en eller bada lederna forekom efter administrering av Triaxis till ungdomar och vuxna.
Dessa reaktioner uppkommer vanligtvis inom 24—72 timmar efter vaccination och kan vara forenade med
erytem, varmedkning, émhet eller smérta vid injektionsstallet och férsvinna spontant inom 3-5 dagar.

Pediatrisk population

Sékerhetsprofilen for Triaxis som presenteras i Tabell 1 innefattar data fran en klinisk prévning med 298
barn i aldrarna 4 till 6 ar som tidigare fatt totalt 4 doser, inklusive primar immunisering med DTaP-polio
kombinerat med Hib vid cirka 2, 4, 6 och 18 manaders alder. | denna kliniska prévning var den vanligaste
biverkningen som rapporterades inom 14 dagar efter vaccinationen smarta pa injektionsstallet (hos 39,6 %
av individerna) och trotthet (hos 31,5 % av individerna).

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det majligt 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.

4.9  Overdosering

Ej tillampligt.


http://www.lakemedelsverket.se

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Vaccin mot kikhosta, renat antigen, kombinerat med toxoider.
ATC-kod: JO7AJ52

Kliniska prévningar

Immunsvaren som uppmitts, en manad efter vaccination med Triaxis, hos 265 barn, 527 ungdomar och
743 vuxna redovisas i nedanstaende tabell.

Tabell 2: Immunsvar hos barn, ungdomar och vuxna en manad efter vaccination med Triaxis

Barn Ungdomar Vuxna
(4-6 ar)t (11-17 ar)? (18-64 ar)?
(N=265) (N=527) (N=743)
Antikropp Kriterier % % %
Difteri (SN, IE/mI) >0,1 100 99,8 94,1
Tetanus (ELISA, IE/ml eller >0,1 100 100 100
EU/mI)
Pertussis (ELISA, EU/mI) Boostersvar?
PT 91,9 92,0 84,4
FHA 88,1 85,6 82,7
PRN 94,6 94,5 93,8
FIM 94,3 94,9 85,9

DTaP: difteritoxoid [dos for barn], tetanus och acellulér pertussis; ELISA: Enzyme Linked Immunoassay (enzymkopplad
immunadsorberande analys); EU: ELISA units (ELISA-enheter), IE: internationella enheter; N: antal deltagare med tillgéngliga
data; SN: seroneutralisering.

1 Studien Td508 genomférdes i Kanada pé barn i aldern 4 till 6 ar.

2 Studien Td506 genomfordes i Forenta staterna pa ungdomar i aldern 11 till 17 &r och vuxna i aldern 18 till 64 ar.

3 For barn i studien Td508 som tidigare erhallit primért skydd med DTaP vid 2, 4, 6 och 18 manaders alder, definieras ett
boostersvar som en 4-faldig 6kning av koncentrationen av pertussisantikroppar. Fér ungdomar och vuxna i studien Td506
definieras ett boostersvar som en 2-faldig 6kning i koncentrationen av pertussiantikroppar hos deltagare med hég koncentration
fore vaccination och en 4-faldig ckning hos deltagare med lag koncentration fére vaccination.

Séakerheten och immungeniteten for Triaxis hos vuxna och ungdomar visade sig vara jamférbar med den
som observerats for en engangsdos av en formulering for vuxna av adsorberat vaccin mot difteri-stelkramp
(Td) som innehéll samma méangd tetanus- och difteritoxoider.

Serologiskt skyddskorrelat for skydd mot kikhosta har inte faststallts. Vid jamforelse med data fran
Sweden |- pertussiseffektstudierna som genomfordes mellan 1992 och 1996, vid vilka primér vaccination
med Sanofi Pasteurs acellulara pertussis DTaP-formulering for spadbarn bekraftade en skyddseffekt pa
85 % mot kikhosta, anses att Triaxis hade framkallat skyddande immunsvar. Pertussisantikroppsnivaerna
for alla antigener efter en boosterdos av Triaxis hos ungdomar och vuxna évertraffade dem som iakttogs i
en hushallskontaktstudie som ingick i effektstudien.

Tabell 3: Kvot av GMC for pertussisantikroppar som iakttogs en manad efter en dos av Triaxis hos
ungdomar och vuxna i jamforelse med varden som iakttogs hos spadbarn en manad efter



vaccination vid 2, 4 och 6 manaders alder i Sweden |- effektstudien med DTaP

(PPI-population: immunogen population enligt protokoll?)

Ungdomar Vuxna
(11-17 ar)? (18-64 ar)?
Triaxis/DTaP?3 Triaxis/DTaP?
GMC-kvot GMC-kvot
(95 % K1) (95 % KI)*
Deltagare N=524-526 N=741
Anti-PT 3,6 2,1
(2,8, 4,5) (1,6, 2,7)
Anti-FHA 54 4.8
(4,5, 6,5) (3,9,5,9
Anti-PRN 3,2 3,2
(2,5,4,1) (2,3,4,4)
Anti-FIM 5,3 2.5
(3,9, 7,1) (1,8, 3,5)

DTaP: difteritoxoid [dos for barn], tetanus och acelluldr pertussis; GMC: Geometric Mean Concentration; N: antal deltagare med

tlllgangllga data; PPIl: immunogen population enligt protokoll
Lampliga deltagare med tillgdngliga |mmunogen|C|tetsdata

2 Studien Td506 genomfordes i Forenta staterna pa ungdomar i aldern 11 till 17 ar och vuxna i aldern 18 till 64 ar. Antikropps-
GMC, métt i ELISA-enheter, berdknades separat for spddbarn, ungdomar och vuxna.

3 N =80, antal spadbarn som fick DTaP vid 2, 4 och 6 manaders alder, med tillgangliga resultat efter dos 3 (serum fran Sweden
| Effektprovningen testat samtidigt som prov fran klinisk provning Td506).

4 GMC efter Triaxis var inte underlagsna GMC efter DTaP (under gransen for 95 % K1 pa kvoten av GMC for Triaxis dividerat
med DTaP >0,67).

Varaktighet av antikroppssvar

Serologiska uppfoljningsstudier utfordes efter 3, 5 och 10 ar hos personer som tidigare hade
vaccinerats med en boosterdos av Triaxis. Varaktighet av seroskydd mot difteri och stelkramp och
seropositivitet for kikhosta ar sammanfattad i tabell 4.



Tabell 4: Varaktighet av seroskydd/seropositivitet (%) hos barn, ungdomar och vuxna 3, 5 och 10 ar
efter en dos av Triaxis (PPI-population: immunogen population enligt protokoll®)

Barn Ungdomar Vuxna
(4-6 ar)? (11-17 ar)3 (18-64 ar)3

Tid sedan Triaxis-dos 5ar 3ar 5ar 10 ar 3ar 5ar 10 ar

Deltagare N =128-150|N = 300 [N = 204-206N = 28-39|N =292 | N = 237- | N =120-
238 136

Antikropp % seroskydd/seropositivitet

Difteri >0,1 86,0 97,0 95,1 94,9 81,2 81,1 84,6

(SN, >0,01 100 100 100 100 95,2 93,7 99,3

IE/ml)

Tetanus | >0,1 97,3 100 100 100 99,0 97,1 100

(ELISA,

IE/ml)

Pertussis 63,3 97,3 85,4 82,1 94,2 89,1 85,8

(ELISA, | sero-

EU/mI) positivitet*

PT

FHA 97,3 100 99,5 100 99,3 100 100

PRN 95,3 99,7 98,5 100 98,6 97,1 99,3

FIM 98,7 98,3 99,5 100 93,5 99,6 98,5

ELISA: Enzyme Linked Immunoassay (enzymkopplad immunadsorberande analys); EU: ELISA units (ELISA-enheter), IE:

internationella enheter; N: antal deltagare med tillgangliga data; PPI: immunogen population enligt protokoll; SN:

seroneutralisering;

L Lampliga deltagare med tillgangliga immunogenicitetsdata.for atminstone en antikropp vid den specifika tidpunkten.

2 Studien Td508 genomfordes i Kanada med barn i aldern 4 till 6 ar.

3 Studien Td506 genomférdes i Forenta staterna med ungdomar i &ldern 11 till 17 ar och vuxna i aldern 18 till 64 ar.

4 Procentandel studiedeltagare med antikroppar > 5 EU/mI for PT, > 3 EU/ml for FHA och PRN, och > 17 EU/mI for FIM for
uppféljning efter 3 ar, > 4 EU/ml for PT, PRN och FIM, och > 3 EU/mI for FHA for uppfdljning efter 5 och 10 ér.

Immunogenicitet hos tidigare ovaccinerade individer eller individer med okénd vaccinationsstatus

Efter administrering av en dos av vaccinet REPEVAX (Tdap-IPV; innehéller samma mangder tetanus-,
difteri- och kikhosteantigener som Triaxis) till 330 vuxna i aldern > 40 &r, som inte hade fatt ndgot vaccin
innehallande difteri- eller tetanuskomponenter under de senaste 20 aren:
e >058 9% av vuxna var seropositiva (> 5 EU/ml) for antikroppar mot alla kikhosteantigener i
vaccinet
e 82,4 % och 92,7 % var seroskyddade mot difteri med ett troskelvérde pa > 0,1 respektive
>0,01 1U/ml
e 98,5 % och 99,7 % var seroskyddade mot tetanus med ett troskelvérde pa > 0,1 respektive
> 0,01 IU/ml
e och>98,8 % var seroskyddade mot polio (typerna 1, 2 och 3) med utspadningen > 1.8 som
troskelvéarde.

Efter administrering av tva ytterligare doser av ett vaccin innehallande difteri-, tetanus- och
poliokomponenter till 316 individer, en manad och sex manader efter den forsta dosen, var seroskyddet
mot difteri 94,6 % och 100 % (> 0,1 respektive > 0,01 IU/ml), mot tetanus 100 % (> 0,1 1U/ml), och mot
polio (typerna 1, 2 och 3) 100 % (> 1:8 utspadning).

Immunogenicitet efter revaccination



Immunogeniciteten av Triaxis efter revaccination 10 ar efter en tidigare dos av Triaxis eller Repevax har
utvarderats. En manad efter vaccination hade minst 98,5 % av studiedeltagarna uppnatt seroskyddande
antikroppsnivaer (> 0,1 IE/ml) mot difteri och tetanus och minst 84 % hade natt boostersvar pa
pertussisantigener. (Boostersvaret pa pertussis definierades som en antikroppskoncentration efter
vaccination pa > 4 ganger LLOQ (nedre grans for kvantifiering), om nivan fore vaccination var < LLOQ;
> 4 ganger nivan fore vaccination om nivan var > LLOQ men < 4 ganger LLOQ, eller > 2 ganger nivan
fore vaccination om nivan var > 4 ganger LLOQ).

Baserat pa den serologiska uppfoljningen och data om revaccination kan Triaxis anvandas i stéllet for ett
difteri- och tetanusvaccin (dT) for att stdrka immuniteten mot kikhosta, utéver difteri och stelkramp.

Immungenicitet hos gravida kvinnor

Antikroppssvaren mot kikhosta ar i allmanhet liknande hos gravida kvinnor och icke-gravida kvinnor.
Vaccination under den andra eller tredje trimestern av graviditeten ar optimalt for éverféring av
antikroppar till fostret som utvecklas.

Immungenicitet mot kikhosta hos spadbarn (< 3 manaders alder) till kvinnor som vaccinerats under
graviditeten

Data fran 2 publicerade randomiserade kontrollerade provningar demonstrerar hégre koncentrationer av
kikhosteantikroppar vid fodseln och vid 2 manaders alder (dvs. fore deras priméarvaccinationer inleds) hos
spadbarn till kvinnor som vaccinerats med Triaxis under graviditeten jamfort med spadbarn till kvinnor
som inte vaccinerats mot kikhosta under graviditeten.

I den forsta studien fick 33 gravida kvinnor Triaxis och 15 fick saltlosningsplacebo mellan
graviditetsvecka 30 och 32. De geometriska medelkoncentrationerna (GMC) i EU/mI for
pertussisantikropparna mot PT-, FHA-, PRN- och FIM-antigenerna hos spadbarn till vaccinerade kvinnor
var 68,8, 234,2, 226,8 respektive 1 867,0 vid fodseln och 20,6, 99,1, 75,7 och 510,4 vid 2 manaders alder. |
kontrollgruppen for spadbarnen var GMC 14,0, 25,1, 14,4 respektive 48,5 vid fodseln och 5,3, 6,6, 5,2
respektive 12,0 vid 2 manader. GMC-kvoterna (Triaxis/kontrollgrupp) var 4,9, 9,3, 15,8 respektive 38,5
vid fodseln och 3,9, 15,0, 14,6 respektive 42,5 vid 2 manader.

I den andra studien fick 134 gravida kvinnor Triaxis och 138 fick ett kontrollvaccin mot tetanus och difteri
vid i genomsnitt graviditetsvecka 34,5. GMC (EU/ml) for pertussisantikropparna mot PT-, FHA-, PRN-
och FIM-antigenerna hos spadbarn till vaccinerade kvinnor var 54,2, 184,2, 294,1 respektive 939,6 vid
fodseln och 14,1, 51,0, 76,8 respektive 220,0 vid 2 manaders alder. | kontrollgruppen for spadbarnen var
motsvarande GMC 9,5, 21,4, 11,2 respektive 31,5 vid fodseln och 3,6, 6,1, 4,4 och 9,0 vid 2 manader.
GMC-kvoterna (Triaxis/kontrollgrupp) var 5,7, 8,6, 26,3 respektive 29,8 vid fodseln och 3,9, 8,4, 17,5
respektive 24,4 vid 2 manader.

Dessa hogre koncentrationer av antikroppar borde medféra passiv immunitet mot kikhosta hos spadbarnet
under de forsta 2-3 levnadsmanaderna, vilket har pavisats i observationella effektivitetsstudier.

Immungenicitet hos spadbarn och smabarn till kvinnor som vaccinerats under graviditeten
Hos spédbarn till kvinnor som vaccinerats med Triaxis eller Repevax under graviditeten bedémdes

immungeniciteten vid rutinvaccinationen av spadbarn i atskilliga publicerade studier. Data om spadbarnets
svar pa kikhosteantigener och icke-kikhosteantigener utvarderades under det forsta levnadsaret.



Moderns antikroppar som kvarstar efter vaccination med Triaxis eller Repevax under graviditeten kan vara
associerat med en minskning av spadbarnets immunsvar vid aktiv immunisering mot kikhosta. Baserat pa
aktuella epidemiologiska studier har detta minskade immunsvar eventuellt inte nagon klinisk relevans.

Data fran flera studier pavisade inget kliniskt relevant minskat immunsvar bland spadbarn eller smabarn
mot difteri, tetanus, Haemophilus influenzae typ B, inaktiverat poliovirus eller pneumokockantigener efter
vaccination med Triaxis eller Repevax under graviditeten.

Effektiviteten mot kikhosta hos spadbarn till kvinnor som vaccinerats under graviditeten
Vaccineffektiviteten under de 2-3 forsta levnadsmanaderna hos spadbarn till kvinnor som vaccinerats mot
kikhosta under den tredje trimestern av graviditeten har beddmts i 3 observationsstudier. Effektiviteten

totalt sett ar > 90 %.

Tabell 5: Vaccineffektivitet (VE) mot kikhosta hos spadbarn vars médrar vaccinerats med Triaxis eller
Repevax under graviditeten i 3 retrospektiva studier.

Plats vacein VE (95 % KI) Metod fér bedomning | Uppfdljningsperiod

av VE av spadbarn
Storbritannien Repevax 93 % (81, 97) omatchad fall-kontroll 2 manader
Forenta Triaxis* | 91,4 % (19,5, 99,1) | Kohort 2 ménader

staterna regressionsmodell

screening

(vaccinationstackning) 3 manader

Storbritannien Repevax 93 % (89, 95)

* Uppskattningsvis 99 % av kvinnor var vaccinerade med Triaxis

5.2 Farmakokinetiska egenskaper
Utvérdering av farmakokinetiska egenskaper erfordras inte for vacciner.
5.3 Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Gangse studier avseende allméntoxicitet, toxicitet vid graviditet, embryonal fosterutveckling, férlossning
och postnatal utveckling visade inte nagra sérskilda risker for manniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Fenoxietanol
Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter
D4 blandbarhetsstudier saknas far detta Iakemedel inte blandas med andra lakemedel.

6.3 Hallbarhet
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6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar

Forvaras i kylskap (2°C-8°C).
Far ej frysas. Fruset vaccin ska kasseras.
Forvara sprutan i ytterkartongen. Ljuskansligt.

Hallbarhetsdata indikerar att vaccinets komponenter halls stabila vid temperaturer upp till 25 °C under 72
timmar. Efter denna tidsperiod ska Triaxis antingen anvéandas eller kasseras. Dessa data &r endast avsedda
for halsovardspersonal och situationer da tillfalliga avvikelser i forvaringstemperaturen uppkommer.

6.5 Forpackningstyp och innehall
Triaxis i 1,5 ml forfyllda sprutor med ett mjukt spetsskydd

0,5 ml suspension i forfylld spruta (typ I glas), med kolvpropp (brombutylelastomer) och en Luer Lock-
koppling, med ett mjukt spetsskydd (gummimaterial)

Forpackning om 1 forfylld spruta eller 10 forfyllda sprutor utan nal(ar).
Forpackning om 1 forfylld spruta eller 10 forfyllda sprutor med 1 eller 2 separat(a) nal(ar) (rostfritt stal).
De mjuka spetsskydden pa de forfyllda sprutorna innehaller ett derivat av naturgummi (latex).

Triaxis i 1 ml férfyllda sprutor med ett styvt spetsskydd
0,5 ml suspension i forfylld spruta (typ | glas), med kolvpropp (klorbutylelastomer) och en Luer Lock-
koppling, med ett styvt spetsskydd (syntetiskt isopren-brombutyl + polypropen)

Forpackning om 1 forfylld spruta eller 10 forfyllda sprutor utan nal(ar).

Forpackning om 1 forfylld spruta med 1 eller 2 separat(a) nal(ar) (rostfritt stal).
Forpackning om 10 forfyllda sprutor med 1 separat nal (rostfritt stal).

Forpackning om 1 forfylld spruta eller 10 forfyllda sprutor med nalskydd (polykarbonat).

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Vaccinets normala utseende &r en homogen, grumlig vit suspension som kan bilda bottensats och klumpar
eller flagor vid férvaring. Skaka den forfyllda sprutan val for att fordela suspensionen jdmnt innan vaccinet
administreras. Om klumpar eller flagor forekommer kan sprutan skakas igen tills en homogen suspension
erhalls.

Forberedelse for administrering

Den forfyllda sprutan kan ha en Luer Lock-koppling med antingen ett mjukt spetsskydd (bild A) eller ett
styvt spetsskydd (bild B). Sprutan med injektionsvatska, suspension ska kontrolleras visuellt fére
administrering. Om frammande partiklar, lackage, for tidig aktivering av kolven eller ett defekt spetsskydd
forekommer ska den forfyllda sprutan kasseras. Sprutan ar endast avsedd for engangsbruk och far inte
ateranvandas.

Bruksanvisning for anvandning av forfylld Luer Lock-spruta:



Bild A: Luer Lock-spruta med mjukt spetsskydd

sprutskydd

4
( I
' t t

sprutkolv

sprutcylinder mjukt
spetsskydd

Steg 1: Hall i sprutskyddet med en hand
(undvik att halla i sprutkolven eller
sprutcylindern), dra av spetsskyddet.

Steg 2: Fast nalen vid sprutan genom att
forsiktigt vrida nalen medurs pa sprutan, tills
du kanner ett litet motstand.




Bild B: Luer Lock-spruta med styvt spetsskydd

Luer Lock-koppling

t t

sprutkolv sprutcylinder spetsskydd

Steg 1: Hall i Luer Lock-kopplingen med en JAEEN
hand (undvik att halla i sprutkolven eller
sprutcylindern), ta av spetsskyddet genom att :
vrida det.

Steg 2: Fast nalen vid sprutan genom att 1

forsiktigt vrida fast nalen i Luer Lock- (
kopplingen pa sprutan, tills du kanner ett litet U
motstand.

Bruksanvisning for anvandning av forfylld Luer Lock-spruta med nalskydd:

Folj Steg 1 och 2 ovan for att bereda Luer Lock-sprutan och nalen for fastsattning.



Bild C: Nal med nalskydd (inuti hylsa) Bild D: Delar av nal med nalskydd (forberett for
anvandning)

hylsa navskydd
nalskydd ==p
1
) : skyddsdel
! \
—

Steg 3: Dra nalskyddets hylsa rakt av. Nalen tacks av nalskyddet och skyddsdelen.

Steg 4:

A: Lyft nalskyddet bort fran nalen och bakat
mot sprutcylindern till den vinkel som visas i
bilden.

B: Dra skyddsdelen rakt av nalen.

Steg 5: Efter injektionen ska nalskyddet lasas
(aktiveras) genom att anvanda en av de tre (3)
enhandsteknikerna som visas i bilden:
aktivering mot en yta, med tummen eller med
fingret.

Observera: Aktiveringen har lyckats nar du hor
och/eller kanner ett "klick”.




Steg 6: Kontrollera visuellt att nalskyddet har
aktiverats. Nalskyddet ska vara helt |3st C _ =
(aktiverat) sasom visas i bild C. e e i U

| bild D visas ett nalskydd som INTE ar helt

Iast (inte aktiverat).

Df——+3¢ &

Varning: Forsok inte lasa upp (avaktivera) skyddsmekanismen genom att tvinga ut nalen fran
nalskyddet.

Avfallshantering

Ej anvént lakemedel och avfall skall hanteras enligt géllande anvisningar.

Skyddshattan ska inte séattas tillbaka pa kanyler.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly
Frankrike

8.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING
51553
9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 2016-10-27
Datum for fornyat godkénnande: 2020-04-04

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2025-02-06
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