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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

MenQuadfi roztwor do wstrzykiwan
Szczepionka przeciw meningokokom grup A, C, W 1Y, skoniugowana
MenACWY

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jedna dawka (0,5 ml) zawiera:

Polisacharyd Neisseria meningitidis grupy A' 10 mikrograméow
Polisacharyd Neisseria meningitidis grupy C' 10 mikrogramow
Polisacharyd Neisseria meningitidis grapy W' 10 mikrograméow
Polisacharyd Neisseria meningitidis grupy Y' 10 mikrograméw
'skoniugowane z toksoidem tezcowym jako no$nikiem biatkowym 55 mikrograméw

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwor do wstrzykiwan.

Przezroczysty, bezbarwny roztwor.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Szczepionka MenQuadfi jest wskazana do stosowania w celu czynnego uodparniania 0os6b od ukonczenia
6. tygodnia zycia przeciw inwazyjnej chorobie meningokokowej wywolywanej przez
Neisseria meningitidis serogrup A, C, WiY.

Szczepionkg te nalezy stosowac zgodnie z dostgpnymi oficjalnymi zaleceniami.
4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

. Szczepienie podstawowe: Niemowleta rozpoczynajace szczepienie od ukonczenia 6. tygodnia
zycia: nalezy poda¢ dwie dawki (po 0,5 ml kazda) w odstepie co najmniej 2 miesigcy. U niektorych
niemowlat mozna rozwazy¢ podanie dodatkowej dawki szczepionki MenQuadfi w ramach
szczepienia podstawowego (patrz punkt 4.4).

. Osoby w wieku 12 miesigcy i starsze: nalezy poda¢ pojedyncza dawke (0,5 ml).

Szczepienie przypominajace:

. Po ukonczeniu schematu szczepienia podstawowego przed 12. miesigcem zycia, nalezy podaé
dawke uzupetiajacg w drugim roku zycia (od 12. miesigca zycia), co najmniej 2 miesigce po
podaniu ostatniej dawki (patrz punkt 5.1).

. Mozna zastosowac pojedyncza dawke 0,5 ml szczepionki MenQuadfi w ramach szczepienia
przypominajacego u oséb w wieku 12 miesigey i starszych, ktore w przeszlosci otrzymaty
szczepionke przeciw meningokokom zawierajacg te same serogrupy (patrz punkt 5.1).
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. Sa dostepne dane dotyczace dlugotrwatego utrzymywania si¢ przeciwciat po podaniu szczepionki
MenQuadfi w okresie do 7 lat po szczepieniu (patrz punkty 4.4 15.1).

Drzieci i mlodziez

Dane dotyczace stosowania szczepionki MenQuadfi u niemowlat przedwczesnie urodzonych (od 31. do
<37. tygodnia ciazy) przy zastosowaniu takiego samego schematu dawkowania jak u niemowlat
urodzonych o czasie sg ograniczone. U niektorych niemowlat przedwczesnie urodzonych moze by¢
uzasadnione rozwazenie dodatkowej dawki MenQuadfi w ramach szczepienia podstawowego, patrz punkt
44i5.1.

Nie okres$lono dotychczas bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci szczepionki MenQuadfi u niemowlat
w wieku ponizej 6 tygodni.

Sposdb podawania

Szczepionke nalezy podawaé wytacznie we wstrzyknigciu domigsniowym, najlepiej w okolice mig¢énia
naramiennego lub w przednio-boczng czgs$¢ uda, w zaleznosci od wieku i masy mi¢sniowej osoby
otrzymujacej szczepienie.

Instrukcja dotyczaca przygotowywania szczepionki przed podaniem, patrz punkt 6.6.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynne lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza wymieniona

w punkcie 6.1 badz tez po wczes$niejszym podaniu szczepionki MenQuadfi lub szczepionki zawierajgcej
te same sktadniki.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznoS$ci dotyczace stosowania

Identyfikowalnosé

W celu poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktéw leczniczych nalezy czytelnie zapisaé
nazwe¢ 1 numer serii podawanego produktu.

Szczepionki MenQuadfi nie nalezy podawac podskornie, donaczyniowo ani $rodskornie.

Zasady dobrej praktyki klinicznej wymagaja, aby szczepienie byto poprzedzone przeprowadzeniem
wywiadu lekarskiego (w szczego6lnos$ci o poprzednich szczepieniach i mozliwych dziataniach
niepozadanych) oraz badaniem przedmiotowym.

Nadwrazliwo§¢

Podobnie jak w przypadku wszystkich szczepionek podawanych we wstrzyknieciach, konieczne jest
zapewnienie wlasciwego leczenia i nadzoru medycznego na wypadek wystapienia reakcji anafilaktyczne;j

po podaniu szczepionki.

Choroby wspoélistniejace

Szczepienie nalezy odroczy¢ u 0sob z ostra, cigzka choroba przebiegajaca z gorgczka. Lagodne zakazenie,
takie jak przezigbienie, nie powinno prowadzi¢ do odroczenia szczepienia.

Omdlenie



Omdlenie (zastabnigcie) 1 inne reakcje zwigzane z Iegkiem moga wystapi¢ po, lub nawet przed
jakimkolwiek szczepieniem, jako psychogenna odpowiedz na uktucie igltg. Wazne jest, aby wdrozy¢
procedury zapobiegajace upadkowi i zranieniu, a takze aby moc kontrolowa¢ reakcje omdleniowe.

Trombocytopenia i zaburzenia krzepniecia

Szczepionkg MenQuadfi nalezy podawac ostroznie osobom z trombocytopenig lub zaburzeniami
krzepnigcia, ktore moga stanowi¢ przeciwwskazanie dla wstrzyknigcia domig$niowego, chyba ze
potencjalne korzys$ci wyraznie przewyzszaja ryzyko zwigzane z podaniem szczepionki.

Ochrona

Szczepionka MenQuadfi zapewnia ochrong jedynie przed zakazeniami wywolywanymi przez Neisseria
meningitidis grup A, C, W 1 Y. Szczepionka nie chroni przed zakazeniami wywotywanymi przez inne
grupy Neisseria meningitidis.

Tak jak inne szczepionki, szczepionka MenQuadfi moze nie zapewni¢ ochrony wszystkim
zaszczepionym.

Po zastosowaniu szczepionki MenQuadfi i innych czterowalentnych szczepionek przeciw meningokokom
obserwowano stopniowe zmniejszanie si¢ miana przeciwciat bakteriobdjczych w surowicy przeciw
serogrupie A w tescie z uzyciem dopetniacza ludzkiego (hSBA). Znaczenie kliniczne tej obserwacji nie
jest znane. W przypadku podejrzewania ryzyka zakazenia meningokokami grupy A oraz jesli dawka
szczepionki MenQuadfi zostata podana ponad rok wczesniej, mozna rozwazy¢ podanie dawki
przypominajace;j.

Po podaniu pojedynczej dawki szczepionki MenQuadfi matym dzieciom, ktére uprzednio w okresie
niemowlecym otrzymaty skoniugowang szczepionkg przeciw meningokokom grupy C (MenC-CRM),
obserwowano nizszg §rednig geometryczng mian przeciwciat (ang. geometric mean titer, GMT) w tescie
hSBA przeciw serogrupie A. Jednakze, wskazniki seroprotekcji byly poréwnywalne miedzy badanymi
grupami (patrz punkt 5.1). Znaczenie kliniczne tej obserwacji nie jest znane. Obserwacj¢ t¢ mozna wzigé
pod uwage w przypadku oséb z grupy wysokiego ryzyka zakazenia MenA, ktdrzy otrzymali szczepionke
MenC-CRM w pierwszym roku zycia.

Odpowiedz immunologiczna u niemowlat w wieku od 6 tygodni do ponizej 12 miesiecy

Po 2-dawkowym szczepieniu podstawowym szczepionkg MenQuadfi podang w 2. 1 4. miesigcu zycia
obserwowano nizsze miana przeciwcial przeciw serogrupie A po drugiej dawce w 4. miesiacu zycia w
poréwnaniu z inng szczepionka dopuszczona do stosowania w tej populacji (patrz punkt 5.1).

Dlatego u niemowlat ze zwigkszonym ryzykiem inwazyjnej choroby meningokokowej z powodu
narazenia na serogrup¢ A, mozna rozwazy¢ podanie 3-dawkowego schematu szczepienia podstawowego

w 2., 4.1 6. miesigcu zycia.

Szczegoblne populacije

Dane dotyczace stosowania szczepionki MenQuadfi u niemowlat przedwczes$nie urodzonych (od 31. do
<37. tygodnia cigzy) sg ograniczone. Nalezy wzia¢ pod uwage ryzyko wystgpienia bezdechu oraz
konieczno$¢ monitorowania czynnosci oddechowych przez 48 do 72 godzin w przypadku podawania
dawek szczepienia podstawowego bardzo niedojrzatym wezesniakom (urodzonym < 28. tygodnia cigzy),
szczegoblnie dotyczy to dzieci, u ktorych wystepowaty objawy niedojrzatosci uktadu oddechowego. Z



uwagi na znaczne korzysci wynikajace ze szczepienia tej grupy niemowlat, nie nalezy rezygnowac ze
szczepienia ani go odraczac.

Niedobor odpornosci

U 0s6b z zaburzeniami odpornosci lub poddawanych leczeniu immunosupresyjnemu moze nie by¢
mozliwe uzyskanie wystarczajacej odpowiedzi immunologicznej (patrz punkt 4.5). U os6b z
dziedzicznymi niedoborami uktadu dopetniacza (na przyktad niedoborami C5 lub C3) oraz u 0séb
stosujacych produkty lecznicze hamujace koncowy etap aktywacji dopetniacza (na przyktad ekulizumab)
wystepuje zwiekszone ryzyko inwazyjnej choroby meningokokowej wywolywanej przez Neisseria
meningitidis grup A, C, W 1Y, nawet jezeli po podaniu szczepionki MenQuadfi wytworzg si¢ u nich
przeciwciata. Nie ma dostgpnych danych na temat 0s6b z obnizong odpornoscia.

Uodparnianie przeciw tezcowi

Podanie szczepionki MenQuadfi nie zastgpuje rutynowego szczepienia przeciw t¢Zcowi.
Podanie szczepionki MenQuadfi rownoczesnie ze szczepionkg zawierajgca toksoid tezcowy nie ostabia
odpowiedzi immunologicznej na toksoid tezcowy ani nie wptywa na bezpieczenstwo stosowania.

Szczepionka MenQuadfi zawiera sod

Ta szczepionka zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawke, to znaczy szczepionke¢ uznaje si¢ za
,»wolng od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Stosowanie z innymi szczepionkami

W przypadku jednoczesnego podania z innymi szczepionkami, szczepienia nalezy wykona¢ w rdzne
koniczyny 1 z uzyciem oddzielnych strzykawek.

U niemowlat, szczepionke MenQuadfi mozna podawac jednoczesnie ze skojarzona szczepionka przeciw
btonicy, tezcowi, krztuscowi (sktadnik bezkomérkowy) (DTaP), poliomyelitis (IPV), wirusowemu
zapaleniu watroby typu B (HB), Haemophilus influenzae typ b (Hib, w ktorej Hib jest skoniugowany z
biatkiem tezcowym) (DTaP-IPV-HB-Hib), szczepionka przeciw rotawirusom (zZywa, atenuowang) oraz
10-walentng skoniugowang szczepionka przeciw pneumokokom (PCV-10).

U matych dzieci w wieku 12-23 miesigcy szczepionke MenQuadfi mozna podawaé jednoczesnie ze
szczepionka przeciw odrze, swince i rozyczce (MMR) i szczepionkg przeciw ospie wietrznej (V), ze
szczepionkami DTaP, w tym ze szczepionkami DTaP skojarzonymi ze szczepionka IPV, HB i Hib, takimi
jak szczepionka DTaP-IPV-HB-Hib (Hib skoniugowany z toksoidem t¢zcowym), szczepionkg PCV-10
oraz 13-walentng szczepionka przeciw pneumokokom, polisacharydows, skoniugowang (PCV-13). W
przypadku jednoczesnego podawania szczepionki MenQuadfi ze szczepionka PCV13 u matych dzieci w
wieku 12-23 miesigcy, obserwowano nizsze srednie geometryczne mian przeciwciat (GMT) w tescie
hSBA dla serogrupy A w dniu 30. po szczepieniu.. Znaczenie kliniczne tej obserwacji nie jest znane. Na
wszelki wypadek u matych dzieci rozpoczynajacych szczepienie szczepionka MenQuadfi w wieku
12-23 miesigcy obcigzonych wysokim ryzykiem choroby wywotywanej przez serogrupg A, mozna
rozwazy¢ oddzielne podanie szczepionek MenQuadfi i PCV13.

Jednoczesne podanie szczepionki przeciw meningokokom z grupy B dzieciom w wieku 12 miesigcy i
starszym nie miato wplywu na odpowiedz immunologiczng na szczepionkg MenQuadfi.



U dzieci i mtodziezy w wieku 10-17 lat, szczepionk¢ MenQuadfi mozna podawac jednoczesnie ze
szczepionka przeciw blonicy, tezcowi, krztuscowi (bezkomorkowa, ztozong) (adsorbowang, o
zmniejszonej zawarto$ci antygendw) (Tdap), lub szczepionkg Tdap i IPV (Tdap-IPV) oraz 4-walentng
szczepionka przeciw wirusowi brodawczaka ludzkiego (rekombinowang, adsorbowang) (4vHPV) lub 9-
walentng szczepionka przeciw HPV (9vHPV). Jednakze odpowiedz przeciwcial na niektore antygeny
moze ulec zmianie w wyniku jednoczesnego podawania.

U dzieci i mtodziezy w wieku 10-17 lat, ktore uprzednio nie otrzymaly szczepionki przeciw
meningokokom, wykazano, ze odpowiedz immunologiczna byta co najmniej taka sama na antygen PT w
szczepionce Tdap podawanej rownoczesnie ze szczepionka MenQuadfi i szczepionkg 4vHPV i nizsza dla
antygenow FHA, PRN oraz FIM, w porownaniu z jednoczesnym podawaniem z samg szczepionkg 4vHPV
(odpowiedz immunologiczng oceniono po pelnym cyklu szczepien przeciw HPV). Znaczenie kliniczne
zaobserwowanych odpowiedzi na antygeny krztusca rowniez obserwowanych w przypadku innych
istniejgcych czterowalentnych skoniugowanych szczepionek przeciw meningokokom sg nieznane.

Jednoczesne podanie szczepionki MenQuadfi ze szczepionka Tdap-IPV i szczepionka 9vHPV u dzieci i
mtodziezy w wieku 10-17 lat skutkowato nizszymi GMT i wskaznikami odpowiedzi serologicznej dla
serogrupy A, nizszymi GMT dla serogrupy W, stabszg odpowiedzig na antygen inaktywowanego wirusa
polio typu 1 i 3, antygen bloniczy oraz stabsza odpowiedzig przeciwciat przeciw HPV typu 6 1 58
(odpowiedz immunologiczng oceniono po podaniu pierwszej dawki szczepionki 9vHPV) w porownaniu
do sekwencyjnego podania szczepionki MenQuadfi, szczepionki Tdap-IPV i szczepionki 9vHPV.
Nastepstwa kliniczne obserwowanego zmniejszonego miana przeciwcial sg niejasne. Mozna rozwazy¢
podanie szczepionki MenQuadfi w innym czasie niz szczepionki Tdap-IPV i szczepionki 9vHPV (np. dla
dzieci i mtodziezy z grupy podwyzszonego ryzyka).

W przypadku jednoczesnego podawania z innymi szczepionkami, wstrzykniecia nalezy wykonaé¢ w rézne
miejsca, najlepiej po przeciwnych stronach ciata.

Nie badano jednoczesnego podawania szczepionki MenQuadfi i innych szczepionek niz te wymienione
powyzej.

Stosowanie z lekami immunosupresyjnymi podawanymi ogolnie

U o0s6b poddawanych leczeniu immunosupresyjnemu moze nie by¢ mozliwe uzyskanie wystarczajacej
odpowiedzi immunologicznej (patrz réwniez punkt 4.4).

4.6 Wplyw na plodnos¢, ciaze i laktacje

Cigza

Istnieja ograniczone dane na temat stosowania szczepionki MenQuadfi u kobiet w cigzy. W badaniach na
zwierzetach nie wykazano bezposredniego ani posredniego szkodliwego wptywu na reprodukcje (patrz
punkt 5.3). Szczepionke MenQuadfi nalezy stosowac u kobiet w cigzy wylacznie wtedy, gdy mozliwe
korzysci przewazaja potencjalne ryzyko, w tym ryzyko dla ptodu.

Karmienie piersia

Nie wiadomo czy szczepionka MenQuadfi przenika do mleka ludzkiego. Szczepionke MenQuadfi nalezy
stosowac u kobiet karmiacych piersia wylacznie w przypadku, gdy mozliwe korzysci przewazaja
potencjalne ryzyko.

Plodnosé



Przeprowadzono badanie toksyczno$ci rozwojowe;j i reprodukcyjnej na samicach krolika. Nie stwierdzono
wplywu na zachowania godowe czy ptodno$¢ samic. Nie przeprowadzono badania nad wplywem
szczepionki na ptodnos$¢ samcow (patrz punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Szczepionka MenQuadfi nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolnos$¢ prowadzenia
pojazdow i obstugiwania maszyn.

Jednak niektore z dziatan niepozadanych wymienionych w punkcie 4.8 (,,Dziatania niepozadane”) moga
tymczasowo obniza¢ zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Bezpieczenstwo stosowania szczepionki MenQuadfi przedstawione w ponizszych tabelach opiera si¢ na

trzech zbiorach danych klinicznych:

e Dla dzieci, mtodziezy, dorostych i 0s6b starszych - zbiorcza analiza danych uzyskanych od 4919
uczestnikow, ktorzy otrzymali albo pojedynczg dawke szczepionki MenQuadfi jako dawke
podstawowa (N = 4517), albo dawke przypominajaca (N = 402). Dotyczylto to 498 dzieci w wieku
od 2 do 9 lat, 2289 mtodziezy w wieku od 10 do 17 lat, 1684 dorostych w wieku od 18 do 55 lat,
199 starszych dorostych w wieku od 56 do 64 lat i 249 0s6b starszych w wieku > 65 lat. Sposrod
nich, 392 0s6b w wieku mtodzienczym otrzymato szczepionke MenQuadfi jednoczesnie ze
szczepionkami Tdap i 4vHPV.

e  Zbiorcza analiza danych uzyskanych od 1389 matych dzieci w wieku od 12 do 23 miesiecy, ktore
otrzymaty pojedynczg dawke szczepionki MenQuadfi. Sposrod nich, 589 matych dzieci otrzymato
szczepionke MenQuadfi jednoczesnie ze szczepionkg MMR+V (N = 189), DTaP-IPV-HB-Hib (N =
200) Iub PCV-13 (N = 200).

e  Zbiorcza analiza danych uzyskanych od 6060 niemowlat rozpoczynajacych szczepienie w wieku od
6 tygodni do 11 miesigcy, ktore otrzymaly co najmniej jedng dawke szczepienia podstawowego
sktadajacego sie z jednej, dwdch lub trzech dawek szczepionki MenQuadfi, z czego 5373 matych
dzieci otrzymato dawke uzupelniajaca w wieku od 12 do 18 miesigcy. Szczepionke MenQuadfi
podawano jednoczes$nie z rutynowo stosowanymi szczepionkami dla dzieci.

Czgstos¢ wystepowania dziatan niepozadanych po kolejnej dawce szczepionki MenQuadfi u oséb w
wieku 12 miesiecy i starszych byta poréwnywalna z obserwowang u 0sob, ktore otrzymaty dawke
szczepionki MenQuadfi w szczepieniu podstawowym.

W przypadku jednoczesnego podawania szczepionki MenQuadfi z rutynowo stosowanymi szczepionkami
dla dzieci i mlodziezy, profile bezpieczenstwa szczepionek byly poréwnywalne z profilami
obserwowanymi, gdy byly podawane osobno Iub z inng szczepionkg przeciw meningokokom serogrupy
A, C, W, Y, zwyjatkiem:

o Ogotem, czestos¢ wystepowania dziatan niepozadanych byta wicksza u matych dzieci w wieku 12-
23 miesiecy, ktore otrzymaty szczepionke PCV-13 jednoczesnie ze szczepionkg MenQuadfi
(36,5%), niz u matych dzieci, ktore otrzymaly sama szczepionke PCV-13 (17,2%).

o (Czestos¢ wystepowania bolu w miejscu wstrzyknigcia szczepionki 9vHPV byta wieksza, gdy
dzieciom i mtodziezy w wieku 10-17 lat podawano szczepionk¢ MenQuadfi jednoczesnie z
pierwsza dawka szczepionki Tdap-IPV- (83,6%) w pordwnaniu z sytuacja, gdy szczepionke Tdap-
IPV i szczepionke 9vHPV podawano bez szczepionki MenQuadfi (67,3%).

o Wigksza czesto$¢ wystepowania i nasilenie spodziewanych dziatan niepozgdanych obserwowano u
0s6b w wieku od 12 do 13 miesiecy oraz od 13 do 26 lat. Wigksza czesto$¢ wystepowania
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nieoczekiwanych dziatan niepozadanych obserwowano u 0sob w wieku od 12 do 13 miesigcy,
ktore otrzymaty szczepionke MenQuadfi jednoczesnie ze szczepionka przeciw meningokokom
serogrupy B (MenB), w poréwnaniu z podawaniem wytgcznie szczepionki MenQuadfi.

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Dziatania niepozadane wymienione ponizej zaobserwowano (1) podczas badan klinicznych, w ramach
ktérych podawano wylacznie szczepionke MenQuadfi osobom w wieku 2 lat i starszym oraz (2) podczas
nadzoru po wprowadzeniu do obrotu. Profil bezpieczenstwa obserwowany u niemowlat i matych dzieci w
wieku od 6 tygodni do 23 miesiecy przedstawiono w punkcie dotyczacym dzieci i mtodziezy.

Dziatania niepozadane wymieniono wedtug klasyfikacji uktadow i narzadow MedDRA oraz wedtug
nastepujacych czestosci wystepowania:

Bardzo czesto (> 1/10);
Czgsto (> 1/100 do < 1/10);

Niezbyt czesto (> 1/1000 do <1 /100);

Rzadko (>1 /10 000 do < 1/1000);
Bardzo rzadko (< 1/10 000);

Czgsto$¢ nieznana (czgsto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych).

W obrgbie kazdej grupy o okreslonej czestosci wystepowania dziatania niepozadane sg przedstawione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Tabela 1: Dzialania niepozadane po podawaniu szczepionki MenQuadfi w ramach badan
klinicznych i nadzoru po wprowadzeniu do obrotu u oséb w wieku 2 lat i starszych

Klasyfikacja ukladow i narzadéw Czestosé Dzialania niepozadane
wg. MedDRA wystepowania
Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego | Rzadko Powigkszenie weztow chionnych

podskdrnej

Zaburzenia uktadu Bardzo rzadko Anafilaksja’
immunologicznego Czesto$¢ nieznana | Nadwrazliwosé'
Zaburzenia uktadu nerwowego Bardzo czesto Bol glowy

Niezbyt czesto Zawroty glowy

Czesto$é nieznana | Drgawki gorgczkowe', drgawki'
Zaburzenia zotadka i jelit Niezbyt czesto Wymioty, nudnos$ci

Rzadko Biegunka, bdl brzucha
Zaburzenia skory i tkanki Rzadko Pokrzywka, $wiad, wysypka

Zaburzenia migsniowo-szkieletowe
i tkanki tacznej

Bardzo czesto

Bo6l migsni

Rzadko

B6l konczyn

Zaburzenia ogo6lne i stany w
miejscu podania

Bardzo czgsto

Zte samopoczucie

Bo6l w miejscu wstrzykniecia

Czesto

Goraczka

W miejscu wstrzyknigcia: obrzgk, rumien

Niezbyt czesto

Uczucie zmgczenia

W miejscu wstrzyknigcia: $wiad,
ucieplenie, zasinienie, wysypka

Rzadko

Dreszcze, bol pod pacha

W miejscu wstrzyknigcia: stwardnienie

Czesto$¢ nieznana

W miejscu wstrzyknigcia: zapalenie
tkanki lacznej'

! Dziatanie niepozadane zgtoszone po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu
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Profil bezpieczenstwa szczepionki MenQuadfi u dzieci i mlodziezy w wieku od 2 do 17 lat byt zasadniczo
poréwnywalny z profilem stwierdzanym u osob dorostych. U dzieci w wieku od 2 do 9 lat rumien i obrzgk
w miejscu wstrzykniecia szczepionki MenQuadfi byty obserwowane czesciej (bardzo czesto) niz w
starszych grupach wiekowych.

Dzieci w wieku od 6 tygodni do 23 miesiecy

Profil bezpieczenstwa szczepionki MenQuadfi podawanej jako dawka uzupehiajaca w drugim roku zycia
jednoczesnie ze standardowymi szczepionkami pediatrycznymi byt podobny do profilu bezpieczenstwa u

niemowlat w wieku od 6 tygodni do 11 miesigcy.

Nastepujgce reakcje wymienione ponizej w Tabeli 2 zgtaszano po podawaniu szczepionki MenQuadfi
niemowletom i matym dzieciom w trakcie badan klinicznych oraz nadzoru po wprowadzeniu do obrotu:

Tabela 2: Dzialania niepozgdane po podaniu szczepionki MenQuadfi w ramach badan klinicznych i
nadzoru po wprowadzeniu do obrotu u dzieci w wieku od 6 tygodni do 23 miesiecy

Klasyfikacja ukladow i

Czestos¢ wystepowania

Dzialania niepozadane

narzadéw wg. MedDRA

Zaburzenia uktadu Bardzo rzadko Anafilaksja'
immunologicznego Czesto$¢ nieznana Nadwrazliwosé'
Zaburzenia metabolizmu i Bardzo czesto Utrata apetytu
odzywiania
Zaburzenia psychiczne Bardzo czgsto Drazliwo$¢

Niezbyt czesto Bezsenno$¢®
Zaburzenia uktadu Bardzo czgsto Sennos¢
nerwowego Czestos¢ nieznana Drgawki goraczkowe', drgawki'
Zaburzenia naczyniowe Rzadko Zaczerwienienie
Zaburzenia zotadka i jelit Bardzo czesto Wymioty”

Czesto Biegunka®
Zaburzenia skory i tkanki Niezbyt czesto Pokrzywka®, wysypka
podskornej Rzadko Wybroczyny, rumien

Zaburzenia ogdlne i stany w
miejscu podania

Bardzo czesto

Goraczka, nietypowy ptacz

W miejscu wstrzyknigcia:
bolesno$§¢/bol, rumien, obrzek

Czesto

W migjscu wstrzyknigcia: zasinienie

Niezbyt czesto

W miejscu wstrzyknigcia:
krwawienie, stwardnienie, wysypka,
ucieplenie, $wiad’

Czgsto$¢ nieznana

W miejscu wstrzyknigcia: zapalenie
tkanki tacznej’

! Dziatanie niepozadane zgloszone po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu
% Rzadziej u matych dzieci w wieku od 12 do 23 miesiecy
3 Rzadziej u niemowlat rozpoczynajacych szczepienie w wieku od 6 tygodni do 11 miesigcy

Niemowleta urodzone przedwczesnie

Bezpieczenstwo stosowania szczepionki MenQuadfi oceniono u 237 niemowlat przedwczesnie
urodzonych (od 31. do < 37. tygodnia cigzy) i nie stwierdzono istotnych réznic w czegsto$ci wystepowania




dziatan niepozadanych po podaniu szczepionki MenQuadfi miedzy tymi niemowlgtami a niemowlgtami
urodzonymi o czasie.

Podeszty wiek

Ogoélem, w ciggu 7 dni po szczepieniu pojedynczg dawka szczepionki MenQuadfi obserwowano te same
miejscowe oraz ogolne dziatania niepozadane u starszych dorostych (w wieku 56 lat i starszych) i
mtodszych dorostych (w wieku od 18 do 55 lat), jednak starsi dorosli doswiadczali tych reakcji z mniejsza
czgstoscia; z wyjatkiem $wigdu w miejscu wstrzyknigcia, ktory wystepowat czgsciej (czesto) u starszych
dorostych. Te dziatania niepozadane miaty przewaznie nasilenie tagodne lub umiarkowane.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé wszelkie
podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zglaszania wymienionego w

zalaczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Przedawkowanie szczepionki MenQuadfi jest mato prawdopodobne ze wzglgdu na to, Ze jest dostgpna w
fiolce jednodawkowej. W razie przedawkowania zaleca si¢ monitorowanie czynnosci zyciowych i
ewentualne leczenie objawowe.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasdciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: szczepionki meningokokowe, kod ATC: JO7AHOS

Mechanizm dzialania

Przeciwciata przeciw otoczce polisacharydowej meningokokow chronig przed chorobg meningokokowsg
poprzez aktywno$¢ bakteriobdjczg zalezng od uktadu dopetniacza.

Szczepionka MenQuadfi indukuje wytwarzanie przeciwcial bakteriobdjczych skierowanych przeciw
polisacharydom otoczkowym Neisseria meningitidis grup A, C, WiY.

Immunogenno$é

Immunogenno$¢ szczepionki MenQuadfi w ramach szczepienia podstawowego 1 przypominajgcego
oceniano u niemowlat (od ukonczenia 6. tygodnia zycia), matych dzieci, dzieci i mtodziezy, dorostych i
0s6b w podeszlym wieku. Ponadto dostgpne sa dane kliniczne dotyczace utrzymywania si¢ odpowiedzi
przeciwciat od co najmniej 3 lat do 7 lat po szczepieniu podstawowym szczepionkg MenQuadfi (opisane
szczegblowo ponizej).

Podstawowe analizy immunogennosci zostaty przeprowadzone poprzez oceng aktywnosci bakteriobojczej
surowicy (SBA) mierzonej przy uzyciu ludzkiej surowicy jako zrodta egzogennych sktadnikow
dopelniacza (hSBA). Dostegpne sg dane z oznaczen dopetniacza u krélikow (rSBA), wykonywanych

w podgrupach wszystkich grup wiekowych. Sg one og6lnie zgodne z zaobserwowanymi trendami w
wynikach oznaczen z uzyciem ludzkiego dopelniacza (hRSBA). Ponadto podstawowe analizy
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immunogennosci zostaly przeprowadzone poprzez oceng hSBA i rSBA dla serogrupy C w badaniu
MEQO00065 [NCT03890367] .

Immunogennos$¢ u niemowlat rozpoczynajacych szczepienie od ukonczenia 6. tygodnia zycia do 11
miesiecy

W badaniu MET58 (NCT03547271) oceniono immunogennos¢ szczepionki MenQuadfi po dwdch
dawkach szczepienia podstawowego podawanych niemowletom w pierwszym roku zycia oraz dawce
uzupetniajacej od 12. miesigca zycia. Pierwsza dawke podano migdzy 6. a <12. tygodniem zycia, druga po
co najmniej 2 miesigcach, a dawke uzupelniajaca w wieku 12—18 miesiecy. OdpowiedZ poréwnano z
odpowiedzia uzyskana po podaniu szczepionki MenACWY-TT. Szczepionki podawano jednoczesnie ze
standardowymi szczepionkami stosowanymi u dzieci, w tym szczepionkami DTaP-IPV-HB-Hib, PCV10
lub PCV13 (z kazda dawka szczepionki MenQuadfi) oraz szczepionka MMR (z dawka uzupetniajaca
szczepionki MenQuadfi).

Wykazano nie mniejsza skutecznos¢, opartg na wskaznikach seroprotekcji, po szczepieniu podstawowym
niemowlat (po dawce 2.) szczepionka MenQuadfi w poréwnaniu ze szczepionka MenACWY-TT w
odniesieniu do serogrup C, W 1Y, jednak nie dla serogrupy A.

Wykazano nie mniejsza skuteczno$¢, oparta na GMT hSBA, po dawce uzupehiajacej szczepionki
MenQuadfi w porownaniu ze szczepionka MenACWY-TT w odniesieniu do serogrup C, WiY, przy
czym GMT hSBA dla szczepionki MenQuadfi byly wyzsze niz dla szczepionki MenACWY-TT dla tych
serogrup. Nie wykazano nie mniejszej skutecznosci GMT hSBA dla serogrupy A.

Tabela 3: Por6wnanie surowiczej odpowiedzi bakteriob6jczej po podaniu 2 dawek szczepionki
MenQuadfi lub MenACWY-TT w odstepie 2 miesiecy, przy czym pierwszg dawke podano
niemowletom w wieku od 6 do <12 tygodni, oraz po dawce uzupelniajacej w wieku 12—18 miesiecy
(badanie MET58%)

Szczepionka MenQuadfi Szczepionka MenACWY-TT
Egﬁfzve N Dzien30 | Dziea0- | PZeA30-Po | pier 30 | Dzien 0 - Przed g?‘;‘; V3V ge'
odziale na - Po Przed dawka daw.ce. ) - Po dawka uzuelniaiac
p dawce 2 | uzupelniajacas | "UP ehsnaja}cej dawce 2* | uzupehiajaca’ peimiaja
serogrupy ej®
A N=507- N =540 N =542-543 | N =504- N =567 N =564-567
508 508
%>1:8 63,6 33,7 (29,7, 94,7 (92,4 75,8 46,2 (42,0; 50,4) | 96,5 (94,6;
. 59,2; 37,9) 96,4) (71,8, 97,8)
tek (
(seroprotekcja) 67.8) 79.5)
% odpowiedz 57,2 - 90,6 (87,8; 70,4 - 91,7 (89,1;
serologiczna (52,8; 92.,9) (66,2; 93,8)
61,6) 74,4)
GMT hSBA 11,6 4,92 (4,56; 131 (113; 18,9 6,79 (6,16; 7,49) 189 (165;
(10,3; 5,31) 151) (16,7, 218)
13,2) 21,5)
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C N = 508- N =545 N =545-550 | N=514- N =572 N =573-578
513 521
%>1:8 98,8 88,1 (85,1; 99,6 (98,7; 91,9 | 41,6(37,5,45,8) | 95,5(93,5;
(seroprotekcja)”™ | (97,5; 90,7) 100) (89,3; 97,0)
99,6) 94,1)
% odpowiedz 97,6 - 98,7 (97.4; 89,3 - 91,3 (88,7;
serologiczna” (95.9; 99,5) (86,3; 93,5)
98,8) 91,8)
GMT hSBA¥ 322(290; | 32,1(28,5; 565 (505; 734 | 591(536;6,51) | 120 (106;
357) 36,2) 632) (64,5; 135)
83,5)
W N =516- N =541 N =545-547 | N=519- N =567 N =572-575
518 523
%>1:8 96,5 89,1 (86,2; 99,8 (99,0; 94,5 | 77,6 (73,9; 81,0) | 99,5 (98,5;
(seroprotekcja)™ | (94,6; 91,6) 100) (92,1; 99,9)
97,9) 96,3)
% odpowiedz 95,7 - 99,4 (98,4; 93,3 - 98,4 (97,0;
serologiczna (93.6; 99,9) (90,7; 99,3)
97,3) 95,3)
GMT hSBA¥ 66,1 32,4 (29,0; 423 (382; 472 16,2 (14,6; 17,9) | 275 (247;
(59,6; 36,2) 468) (42,6; 305)
73,2) 52,3)
Y N =513- N =545 N =551-554 | N=517- N =572 N =575-579
516 523
%> 1:8 96,5 87,9 (84.9; 100 (99,3; 93,5 | 69,6 (65,6;73,3) | 99,8 (99,0;
(seroprotekcja)”™ | (94,5; 90,5) 100) (91,0; 100)
97,9) 95,5)
% odpowiedz 93,8 - 98,7 (97.4; 90,3 - 96,9 (95,1;
serologiczna (91,3; 99,5) (87.4; 98,1)
95,7) 92,7)
GMT hSBA¥ 44,7 23,4 (21,3; 285 (260; 32,8 11,1 (10,1; 12,2) | 160 (145;
(40,6; 25,8) 313) (29,8; 177)
49,1) 36,2)

* Numer identyfikacyjny badania klinicznego NCT03547271
** Spelnione kryterium co najmniej rOwnowazno$ci po podaniu 2. dawki
~ Analiza post-hoc: spetnione kryterium co najmniej rdwnowaznosci po dawce uzupetniajacej.
& Spetnione kryterium co najmniej rownowaznosci po podaniu dawki uzupetniajace;j
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# N liczba obliczona w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania 1 z waznymi wynikami
badan serologicznych. Dzien 30 po 2. dawce = 30 dni po zakonczeniu szczepienia podstawowego
podawanego niemowletom (po dawce 2).

$ N liczba obliczona w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania 2 z waznymi wynikami
badan serologicznych. Dzien 0 przed dawka uzupelniajaca = przed podaniem dawki uzupetniajacej. Dzien
30 po dawce uzupetniajacej = 30 dni po podaniu dawki uzupetniajace;j.

Odpowiedz serologiczna na szczepienie jest definiowana nastepujaco: w przypadku osoby z mianem
przed szczepieniem (w Dniu 0 przed szczepieniem po 2 miesigcach od podania pierwszej dawki) < 1:8,u
ktérego miano po szczepieniu musi wynosi¢ > 1:16; w przypadku osoby z mianem przed szczepieniem (w
Dniu 0 przed szczepieniem po 2 miesigcach od podania pierwszej dawki) > 1:8, miano po szczepieniu
musi by¢ co najmniej 4-krotnie wyzsze niz miano przed szczepieniem.

W badaniu MET58 oceniono immunogenno$¢ 3 dawek w ramach szczepienia podstawowego podawanych
w wieku 2., 4. 1 6. miesigcy w grupie niemowlat (N=90). Trzydzieséci dni po podaniu trzeciej dawki w
wieku 6 miesiecy odsetek 0sob z mianem hSBA >1:8 wynosit 81,8% (95% CI: 72,2; 89,2) dla serotypu A
1 98,9% (95% CI: 94,0; 100) dla serotypéw C, W i Y. Odsetek 0séb z mianem hSBA >1:8 wzrost od
okresu przed, do okresu po szczepieniu uzupetniajacym z 52,8% (95% CI: 41,9; 63,5) do 82,0% (95% CI:
72,5; 89,4) dla serotypu A, z 92,1% (95% CI: 84,5; 96,8) do 100% (95% CI: 95,8; 100) dla serotypu C, ze
100% (95% CI: 96,0;100) do 100% (95% CI: 95,8;100) dla serogrupy W i ze 100% (95% CI: 96,0;100) do
100% (95% CI: 95,9;100) dla serogrupy Y.

Immunogenno$¢ u matych dzieci w wieku od 12 do 23 miesiecy

Immunogenno$¢ u matych dzieci w wieku od 12 do 23 miesigcy byla oceniana w trzech badaniach
klinicznych (MET51 [NCT02955797], MET57 [NCT03205371]) i MEQ00065 [NCT03890367]).

Badanie METS51 zostato przeprowadzone z udziatem matych dzieci, ktore albo nie otrzymaty wczesniej
szczepionki przeciw meningokokom albo otrzymaty monowalentng skoniugowang szczepionke przeciw
meningokokom grupy C w pierwszym roku zycia (patrz tabela 4).

Tabela 4: Porownanie surowiczej odpowiedzi bakteriobodjczej 30 dni po podaniu szczepionek
MenQuadfi i MenACWY-TT wylacznie u malych dzieci nieszczepionych wcze$niej przeciw
meningokokom oraz u malych dzieci z polagczonych grup (nieszczepionych wczesniej + szczepionych

wczesniej szczepionka MenC), w wieku od 12 do 23 miesi¢cy (badanie METS1%)

Punkty koncowe Szczepionka Szczepionka Szczepionka Szczepionka
w podziale na MenQuadfi MenACWY-TT MenQuadfi MenACWY-TT
serogrupy 95% CI) 95% CI) 95% CI) 95% CI)
Nieszczepieni Nieszczepieni Grupa polaczona | Grupa polaczona
wczesniej wcezesniej (nieszczepieni (nieszczepieni
wczesniej + po wczesniej + po
szczepieniu szczepieniu
podstawowym podstawowym
MenC) MenC)
A N =293 N =295 N =490 N =393-394
% >1:8 90,8 89,5 90,4 91,6
(seroprotekcja)** (86,9; 93,8) (85,4;92,7) (87,4; 92,9) (88,4; 94,2)
% odpowiedz 76,8 72,5 76,5 77,1
serologiczna (71,5; 81,5) (67,1;77,6) (72,5; 80,2) (72,6; 81,2)
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Punkty koncowe Szczepionka Szczepionka Szczepionka Szczepionka
w podziale na MenQuadfi MenACWY-TT MenQuadfi MenACWY-TT
serogrupy 95% CI) 95% CI) 95% CI) 95% CI)
Nieszczepieni Nieszczepieni Grupa polaczona | Grupa polaczona
wczesniej wczesniej (nieszczepieni (nieszczepieni
wczesniej + po wczesniej + po
szczepieniu szczepieniu
podstawowym podstawowym
MenC) MenC)
GMT hSBA 28,7 28,0 29,9 34,5
(25,2; 32,6) (24,4; 32,1) (26,9; 33,2) (30,5; 39,0)
C N=293 N=295 N =489 N =393-394
%=>1:8 99.3 81,4 99,2 85,5
(seroprotekcja)** (97,6; 99,9) (76,4; 85,6) (97,9; 99.8) (81,7; 88,9)
% odpowiedz 98,3 71,5 97,1 77,4
serologiczna (96,1;99,4) (66,0; 76,6) (95,2;98,4) (72,9; 81,4)
GMT hSBA 436 26,4 880 77,1
(380; 500) (22,5;31,0) (748; 1035) (60,7; 98,0)
\ N=293 N =296 N =489 N =393-394
% >1:8 83,6 83,4 84,9 84,0
(seroprotekcja)** (78,9; 87,7) (78,7; 87,5) (81,4; 87,9) (80,0; 87,5)
% odpowiedz 67,6 66,6 70,8 68,4
serologiczna (61,9; 72,9) (60,9; 71,9) (66,5; 74,8) (63,6; 73,0)
GMT hSBA 22,0 16,4 24,4 17,7
(18,9; 25,5) (14,4; 18,6) (21,8; 27.5) (15,8; 19,8)
Y N=293 N =296 N =488-490 N =394-395
% >1:8 93,2 91,6 94,3 91,6
(seroprotekcja)** (89,7; 95,8) (87,8; 94,5) (91,8; 96,2) (88,5; 94,2)
% odpowiedz 81,9 79,1 84,8 78,9
serologiczna (77,0; 86,1) (74,0; 83,5) (81,3; 87,9) (74,6; 82.,9)
GMT hSBA 38,0 32,2 41,7 31,9
(33,0, 43.,9) (28,0; 37,0) (37,5; 46,5) (28,4; 36,0)

* Numer identyfikacyjny badania klinicznego NCT02955797
N: liczba 0s6b w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania z waznymi wynikami badan
serologicznych. Liczba 0s6b jest zmienna w zaleznosci od punktow w czasie i serogrupy.

95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadna metoda dwumianowa.
** Spelnione kryterium co najmniej rownowaznos$ci
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Odpowiedz u matych dzieci szczepionych wczesniej skoniugowanymi szczepionkami przeciw
MenC w pierwszym rok u Zycia

W badaniu MET51 (NCT02955797) u wickszosci matych dzieci (w wieku 12-23 miesiecy)
zaszczepionych wezesniej monowalentng skoniugowang szczepionkg przeciw meningokokom grupy C,
miana hSBA w 30. dniu po szczepieniu wynosity > 1:8 w grupie, ktora otrzymala szczepionke MenQuadfi
(N =198) (= 86,7%) oraz w grupie, ktora otrzymata szczepionke MenACWY-TT (N = 99) (= 85,7%).
Dzieci te otrzymaty w okresie niemowlecym szczepionke MenC-TT lub szczepionke MenC-CRM.
Wskazniki seroprotekcji po szczepieniu byly porownywalne pomigdzy MenQuadfi i MenACWY-TT dla
wszystkich serogrup, niezaleznie od historii wcze$niejszego szczepienia.

U matych dzieci uprzednio zaszczepionych szczepionka MenC-CRM, $rednie geometryczne mian
przeciwcial (GMT) przeciw serogrupie A byly nizsze w grupie otrzymujacej szczepionke MenQuadfi (N =
49) niz w grupie otrzymujacej MenACWY-TT (N = 25) (12,0, 95% CI: 8,23; 17,5) vs 42,2 (95%CI: 25,9;
68,8). Po podaniu szczepionki MenQuadfi lub MenACWY-TT, wskazniki seroprotekcji u matych dzieci
zaszczepionych szczepionka MenC-CRM wynosity odpowiednio 68,8% (95% CI: 53,7; 81,3) vs 96.0%
(95% CI: 79,6; 99,9) dla serogrupy A; 95,7% (95% CI: 85,5; 99,5) vs 92,0% (95% CI: 74,0; 99,0) dla
serogrupy C; 68,1% (95% CI: 52,9; 80,9) vs 79,2% (95% CI: 57,8; 93,2) dla serogrupy W i 95,8% (95%
CI: 85,7; 99,5) vs 80,0% (95% CI: 59,3; 93,2) dla serogrupy Y. Znaczenie kliniczne tych wynikéw jest
nieznane. Obserwacj¢ t¢ mozna wzig¢ pod uwage w przypadku osob z grupy wysokiego ryzyka zakazenia
MenA, ktorzy otrzymali szczepionke MenC-CRM w pierwszym roku zycia.

Badanie MET57 (NCT03205371) obejmowato mate dzieci w wieku od 12 do 23 miesiecy nieszczepione
wczesdniej przeciw meningokokom i miato na celu ocen¢ immunogennosci jednoczesnego podania
szczepionki MenQuadfi ze szczepionkami pediatrycznymi (MMR+V, DTaP-IPV-HB-Hib lub PCV-13).
Ogodtem wskazniki seroprotekcji hSBA po szczepieniu u dzieci, ktére otrzymaty szczepionke MenQuadfi,
byty wysokie w odniesieniu do wszystkich serogrup (pomigdzy 88,9% a 100%).

Wskazniki odpowiedzi immunologicznej i seroprotekcji wobec serogrupy A byty poréwnywalne, gdy
szczepionke MenQuadfi podawano jednocze$nie z PCV-13 i gdy podawano wytacznie MenQuadfi
(56,1%, [95% CI: 48,9; 63,2] and 83,7% [95% CI: 77,7; 88,6] vs 71,9% [95%CI: 61,8; 80,6] 1 90,6%
[95%CI: 82,9; 95,6]. Byly roznice GMT hSBA wobec serogrupy A, gdy szczepionka MenQuadfi byta
podawana rownoczesnie z PCV-13 (N = 196) w porownaniu z jej samodzielnym podaniem (N = 96)
(odpowiednio 24,6 [95%CI: 20,2; 30,1]) 1 49,0 [95%CI: 36,8; 65,3]). Znaczenie kliniczne tych wynikoéw
nie jest znane, ale obserwacj¢ t¢ mozna wziagé pod uwage w przypadku 0sob z grupy wysokiego ryzyka
zakazenia MenA 1 w konsekwencji podanie szczepionek MenQuadfi i PCV-13 moze by¢ rozdzielone.

Badanie MEQ00065 (NCT03890367) zostato przeprowadzone z udziatem dzieci w wieku 12-23 miesigcy,
ktore nie otrzymaty wczesniej szczepionki przeciw meningokokom, w celu oceny immunogennosci wobec
serogrupy C po podaniu pojedynczej dawki szczepionki MenQuadfi w poréwnaniu do szczepionek
MenACWY-TT lub MenC-TT, uzywajac testow hSBA i rSBA.

Wyzsza skuteczno$¢ szczepionki MenQuadfi zostala wykazana w porownaniu do szczepionki
MenACWY-TT dla wskaznika seroprotekcji hSBA oraz hSBA i rfSBA GMTs wobec meningokokowej
serogrupy C. Wykazano nie mniejsza skutecznos¢ dla wskaznika seroprotekcji rSBA w stosunku do
meningokokowej serogrupy C.

Wyzsza skutecznos$¢ szczepionki MenQuadfi zostala rowniez wykazana w poréwnaniu ze szczepionkg
MenC-TT na podstawie GMTs rSBA i hSBA wobec meningokokowej serogrupy C i wykazano nie
mniejsza skutecznos¢ dla wskaznika seroprotekcji rSBA i hSBA w stosunku do meningokokowe;j
serogrupy C (patrz tabela 5).
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Tabela 5: Porownanie odpowiedzi przeciwcial bakteriobdjczych hSBA i rSBA dla serogrupy C na
szczepionki ManQuadfi, MenACWY-TT i MenC-TT 30 dni po szczepieniu malych dzieci w wieku
12-23 miesigcy, ktore nie byly wezesniej szczepione przeciw meningokokom (badanie MEQO00065%).

MenQuadfi MenACWY-TT MenC-TT MenQuadfi MenACWY- MenC-TT
Punkty (95% CI) (95% CI) (95% CI) (95% CI) TT (95% CI) (95% CI)
koncowe
hSBA rSBA
N=214 N=211 N =216 N=213 N=210 N=215

%>1:8 99,5%5 89,1 99,5 1007 94,8 100

(Seroprotekcja) (97,4; 100) (84.1; 93.0) (97.4; 100) (98.3; 100) (90.8;97.4) (98,3; 100)
% 99,5 83,4 99,1 99,5 92,9 99,5

Seroodpowiedz (97,4; 100) (77,7, 88,2) (96,7; 99,9) (97,4; 100) (88,5;95.9) (97,4; 100)
GMT 515% 31,6 227 2143 315 1624

(450; 591) (26,5;37,6) (198; 260) (1870, 2456) (252; 395) (1425; 1850)

* Identyfikator badania klinicznego NCT03890367

# wyzsza skuteczno$¢ szczepionki MenQuadfi wykazana w poréwnaniu do szczepionki MenACWY-TT

(wskaznik seroprotekcji hSBA)

§ nie mniejsza skuteczno$¢ szczepionki MenQuadfi wykazana w poréwnaniu do szczepionek
MenACWY-TT i MenC-TT (GMT hSBA)
$ wyzsza skutecznos¢ szczepionki MenQuadfi wykazana w poréwnaniu do szczepionek MenACWY-TT i
MenC-TT (GMT hSBA)
4| nie mniejsza skuteczno$¢ szczepionki MedQuadfi wykazana w poréwnaniu do szczepionki MenACWY -
TT i MenC-TT (wskazniki seroprotekcji rSBA)
¥ wyzsza skuteczno$¢ szczepionki MenQuadfi wykazana w poréwnaniu do szczepionek MenACWY-TT i
MenC-TT (GMT rSBA)

N: liczba 0s6b w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania z waznymi wynikami badan
serologicznych.

95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadng metoda dwumianowa

Immunogennos$¢ u dzieci w wieku od 2 do 9 lat

Immunogennos¢ u dzieci w wieku od 2 do 9 lat oceniano w badaniu MET35 (NCT03077438) (podziat
wedhug wieku od 2 do 51 od 6 do 9 lat), w ktérym porownywano odpowiedzi immunologiczne po podaniu
szczepionki MenQuadfi lub MenACWY-CRM.

Ogolem u dzieci w wieku od 2 do 9 lat wykazano na podstawie testu hSBA, ze odpowiedz
immunologiczna w przypadku MenQuadfi jest nie mniejsza wzgledem MenACWY-CRM dla wszystkich
czterech serogrup.
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Tabela 6: Porownanie surowiczej odpowiedzi bakteriobojczej 30 dni po podaniu szczepionek
MenQuadfi i MenACWY-CRM u dzieci w wieku od 2 do 5 lat i od 6 do 9 lat, nieszczepionych

wezesniej przeciw meningokokom (badanie MET35%)

Wiek od 2 do 5 lat

Wiek od 6 do 9 lat

Punkty Szczepionka Szczepionka Szczepionka Szczepionka
koncowe w MenQuadfi MenACWY-CRM MenQuadfi MenACWY-CRM
podziale na (95% CI) (95% CI) (95% CI) (95% CI)
serogrupy
A N =227-228 N =221 N =228 N =237
%>1:8 84,6 76,5 88,2 81,9
(seroprotekcja) (79,3; 89,1) (70,3; 81,9) (83,2;92,0) (76,3; 86,5)
% odpowiedz 52,4 44,8 58,3 50,6
serologiczna (45,7; 59,1) (38,1; 51,6) (51,6; 64,8) (44,1; 57,2)
GMT hSBA 21,6 18,9 28,4 26,8
(18,2; 25,5) (15,5; 23,0) (23,9; 33,8) (22,0; 32,6)
C N =229 N =222-223 N =229 N =236
% >1:8 97,4 64,6 98,3 69,5
(seroprotekcja) (94,4; 99,0) (57,9; 70,8) (95,6; 99,5) (63,2;75,3)
% odpowiedz 94,3 43,2 96,1 52,1
serologiczna (90,5; 96,9) (36,6; 50,0) (92,7; 98,2) (45,5; 58,6)
GMT hSBA 208 11,9 272 23,7
(175; 246) (9,79; 14,6) (224; 330) (18,2; 31,0)
W N =229 N =222 N =229 N =237
% >1:8 90,8 80,6 98,7 91,6
(seroprotekcja) (86,3;94,2) (74,8; 85,6) (96,2;99,7) (87,3;94,8)
% odpowiedz 73,8 61,3 83,8 66,7
serologiczna (67,6;79,4) (54,5; 67,7) (78,4; 88,4) (60,3; 72,6)
GMT hSBA 28,8 20,1 48,9 33,6
(24,6; 33.,7) (16,7; 24,2) (42,5; 56,3) (28,2; 40,1)
Y N =229 N =222 N =229 N =237
%>1:8 97,8 86,9 99,1 94,5
(seroprotekcja) (95,0; 99.,3) (81,8;91,1) (96,9; 99.,9) (90,8; 97,0)
% odpowiedz 88,2 77,0 94,8 81,4
serologiczna (83,3;92,1) (70,9; 82.,4) (91,0; 97,3) (75,9; 86,2)
GMT hSBA 49,8 36,1 95,1 51,8
(43,0; 57,6) (29,2; 44,7) (80,2; 113) (42,5; 63,2)

* Numer identyfikacyjny badania klinicznego NCT03077438

N: liczba 0s6b w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania z waznymi wynikami badan
serologicznych. Liczba 0sob jest zmienna w zaleznosci od punktow czasowych i serogrupy.
95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadna metoda dwumianowa.

Immunogenno$¢ u dzieci i mlodziezy w wieku od 10 do 17 lat

Badanie MET50 (NCT02199691) przeprowadzono z udzialem o0sob nieszczepionych wczesniej przeciw
meningokokom i oceniano w nim odpowiedzi immunologiczne po podaniu wylacznie szczepionki
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MenQuadfi, wylacznie szczepionki MenACWY-CRM, szczepionki MenQuadfi jednoczesnie ze
szczepionkami Tdap i 4vHPV lub wylacznie szczepionek Tdap i 4vHPV.

Badanie MET43 (NCT02842853) przeprowadzono w celu dokonania oceny immunogennos$ci szczepionki
MenQuadfi w porownaniu ze szczepionkg MenACWY-DT u dzieci i mtodziezy w wieku 10-17 lat).
Tabela 7: Poréwnanie surowiczej odpowiedzi bakteriobdjczej 30 dni po podaniu szczepionek
MenQuadfi i MenACWY-CRM lub MenACWY-DT u oséb w wieku od 10 do 17 lat,

nieszczepionych wcze$niej przeciw meningokokom (badanie METS50* i MET43%)

Badanie MET50 Badanie MET43
Punkty koncowe Szczepionka Szczepionka Szczepionka Szczepionka
w podziale na MenQuadfi MenACWY-CRM MenQuadfi MenACWY-DT
serogrupy
A N =463 N =464 N=1097 N =300
% > 1:8 93,5 (90,9; 95,6) 82,8 (79,0, 86,1) 96,2 (94,9; 97,2) 89,0 (84.9; 92,3)
(seroprotekcja)

% odpowiedz

75,6 (71,4; 79.4)

66,4 (61,9; 70,7)

74,0 (71,3; 76,6)

55,3 (49,5; 61,0)

serologiczna”"*

GMT hSBA 44,1 (39,2; 49,6) 35,2 (30,3; 41,0) 78 (71,4; 85,2) 44,2 (36,4; 53,7)
C N =462 N =463 N=1097-1098 N =300

% >1:8 98,5 (96,9; 99,4) 76,0 (71,9; 79,8) 98,5 (97,5; 99,1) 74,7 (69,3; 79,5)

(seroprotekcja)

% odpowiedz

97,2 (95,2; 98,5)

72,6 (68,3; 76,6)

95,6 (94,2; 96,8)

53,3 (47,5; 59,1)

serologiczna”™*

GMT hSBA 387 (329; 456) 51,4 (41,2; 64,2) 504 (456; 558) 44,1 (33,7, 57,8)
W N =463 N =464 N=1,097 N =300

% >1:8 99,1 (97,8; 99,8) 90,7 (87,7; 93,2) 98,3 (97,3; 99,0) 93,7 (90,3; 96,1)

(seroprotekcja)

% odpowiedz

86,2 (82,7; 89,2)

66,6 (62,1; 70,9)

84,5 (82,2; 86,6)

72,0 (66,6; 77,0)

serologiczna™ "

GMT hSBA 86,9 (77.8; 97,0) 36,0 (31,5; 41,0) 97.2 (88,3; 107) 59,2 (49,1; 71,3)
Y N =463 N =464 N=1,097 N =300

% >1:8 97,2 (95,2; 98.5) 83,2 (79,5; 86,5) 99,1 (98,3; 99,6) 94,3 (91,1; 96,7)

(seroprotekcja)

% odpowiedz

. E3 *#
serologiczna

97,0 (95,0; 98.3)

80,8 (76,9; 84.3)

95,6 (94,2; 96.8)

85,7 (81,2; 89.4)

GMT hSBA

75,7 (66,2; 86.5)

27,6 (23.8; 32,1)

208 (189; 228)

80,3 (65,6; 98.2)

* Numer identyfikacyjny badania klinicznego NCT02199691 (MET50) oraz NCT02842853 (MET43).
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N: liczba 0s6b w analizowanej populacji zgodnej z protokolem badania z waznymi wynikami badan
serologicznych.

95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadna metoda dwumianowa.

** Miana hSBA > 1:8 po szczepieniu u 0s6b z mianami hSBA < 1:8 przed szczepieniem lub co najmniej
4-krotne zwigkszenie mian hSBA po szczepieniu w pordwnaniu ze stanem przed szczepieniem u 0sob z
mianami hSBA > 1:8 przed szczepieniem.

# Spelnione kryterium co najmniej rownowaznosci.

Badanie MEQO00071 (NCT04490018) przeprowadzono u dzieci i mlodziezy nieszczepionych wczesniej
przeciw meningokokom lub ktorzy otrzymali szczepionki MenC przed ukonczeniem drugiego roku Zycia.

Seroprotekcje oceniano 30 dni po podaniu wylgcznie szczepionki MenQuadfi, wytacznie szczepionki
MenACWY TT lub MenQuadfi jednoczesnie ze szczepionkami Tdap-IPV i 9vHPV.

Tabela 8: Porownanie surowiczej odpowiedzi bakteriobojczej 30 dni po podaniu szczepionek
MenQuadfi i MenACWY-TT u dzieci i mlodziezy w wieku od 10 do 17 lat, nieszczepionych
wczesniej przeciw meningokokom (badanie MEQ00071%)

Punkty koncowe w Szczepionka MenQuadfi Szczepionka MenACWY-TT
podziale na serogrupy (95% CI) (95% CI)
A N=158-159 N =159-160

% > 1:8 (seroprotekcja)**

97,5 (93,7;99,3)

92,5 (87.3; 96,1)

% odpowiedz serologiczna

88,0 (81,9; 92,6)

75,5 (68,0; 81,9)

GMT hSBA

78,2 (64,6; 94,7)

56,0 (44,0; 71,2)

C

N=158-159

N=160-161

% > 1:8 (seroprotekcja)**

100 (97,7; 100)

95,0 (90,4; 97,8)

% odpowiedz serologiczna

99,4 (96,5; 100)

88,8 (82,8; 93,2)

GMT hSBA

2294 (1675; 3142)

619 (411; 931)

W

N=159

N=159

% > 1:8 (seroprotekcja)**

100 (97,7; 100)

98,8 (95,6; 99,8)

% odpowiedz serologiczna

93,1 (88.0; 96,5)

81,4 (74,5; 87,1)

GMT hSBA

134 (109; 164)

64,6 (52,5; 79,4)

Y

N=158

N=160

% > 1:8 (seroprotekcja)**

99,4 (96,5; 100)

98,1 (94,6; 99,6)

% odpowiedz serologiczna

98,7 (95.5; 99.8)

88,1 (82,1; 92,7)

GMT hSBA

169 (141; 202)

84,8 (68,3; 105)

* Numer identyfikacyjny badania klinicznego NCT04490018
N: liczba 0s6b w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania z waznymi wynikami badan
serologicznych. Liczba oséb jest zmienna w zaleznosci od punktoéw czasowych i serogrupy.

19




95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadna metodg dwumianowa.
** Spelnione kryterium co najmniej rownowaznosci.

W analizie eksploracyjnej w nielosowej grupie uczestnikow (N = 60) oceniano odpowiedz
immunologiczng i wskazniki ochrony w 6. 1 30. dniu po jednoczesnym podaniu szczepionki MenQuadfi
ze szczepionkami Tdap-IPV i 9vHPV. Odsetek osob z seroprotekcjg dla serogrupy A nie wzrdst w ciggu 6
dni, podczas gdy wiekszo$¢ osdb miata seroprotekcje przeciwko serogrupom C, Wi'Y (> 94%). Po 30
dniach wskazniki ochrony w tej podgrupie byly porownywalne do calej badanej populacji, przedstawionej
w Tabeli 8.

Odpowiedz u osob w zaleznosci od statusu szczepienia MenC

Odpowiedz serologiczna po szczepieniu i GMT hSBA przeciw serogrupie C byly wyzsze u osob
nieszczepionych wczeséniej przeciw meningokokom, ktére otrzymaly szczepionke MenQuadfi, niz u tych,
ktore otrzymaly szczepionke MenACWY TT, przy czym wskazniki seroprotekcji rowniez wykazywaty
tendencje wzrostowa. Nie zaobserwowano roéznic w odpowiedzi przeciwciat u 0séb zaszczepionych MenC
miedzy grupami.

Immunogenno$¢ u dorostych w wieku od 18 do 55 lat

Badanie MET43 (NCT02842853) réwniez ocenialo immunogennos¢ szczepionki MenQuadfi w
poréwnaniu ze szczepionkg MenACWY-DT u dorostych w wieku od 18 do 55 lat.

Tabela 9: Poréwnanie surowiczej odpowiedzi bakteriobdjczej 30 dni po podaniu szczepionek
MenQuadfi i MenACWY-DT u dorostych w wieku od 18 do 55 lat, nieszczepionych wcze$niej
rzeciw meningokokom (badanie MET43%)

Punkty koncowe w Szczepionka MenQuadfi Szczepionka MenACWY-DT
podziale na serogrupy 95% CI) 95% CI
A N = 1406-1408 N =293
% > 1:8 (seroprotekcja) 93,5 (92,1, 94.8) 88,1 (83,8;91,5)
% odpowiedz 73,5 (71,25 75,8) 53,9 (48,05 59,7)
serologiczna**
GMT hSBA 106 (97,2; 117) 52,3 (42.8; 63,9)
C N = 1406-1408 N =293
% > 1:8 (seroprotekcja) 93,5 (92,0; 94,7) 77,8 (72,6; 82.4)
% odpowiedz 83,4 (81,4; 85,3) 423 (36,65 48,2)
serologiczna**
GMT hSBA 234 (210; 261) 37,5 (29,0; 48,5)
W N = 1408-1410 N=293
% > 1:8 (seroprotekcja) 94,5 (93,2;95,7) 80,2 (75,2; 84,6)
% odpowiedz 77,0 (74,7, 79,2) 50,2 (44.,3; 56,0)
serologiczna**
GMT hSBA 75,6 (68,7; 83,2) 33,2 (26,3;42,0)
Y N =1408-1410 N =293
% > 1:8 (seroprotekcja) 98,6 (97.8; 99.1) 81,2 (76,3; 85,5)
% odpowiedz 88,1 (86,3; 89,8) 60,8 (54.,9; 66,4)
serologiczna**
GMT hSBA 219 (200, 239) 54,6 (42,3;70,5)

* Numer identyfikacyjny badania klinicznego NCT02842853
N: liczba 0s6b w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania z waznymi wynikami badan
serologicznych. Liczba oséb jest zmienna w zaleznosci od punktow czasowych i1 serogrupy.
95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadng metodg dwumianowa.
** Spetione kryterium co najmniej réwnowaznosci.
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Immunogenno$¢ u dorostych w wieku 56 lat i starszych

Immunogennos¢ u dorostych w wieku > 56 lat (§redni wiek: 67,1 lat, przedziat wiekowy: 56,0-97,2)
oceniano w badaniu MET49 (NCT(02842866) porownujacym immunogennos$¢ szczepionki MenQuadfi z
immunogennos$cig szczepionki polisacharydowej MenACWY.

Tabela 10: Poréwnanie surowiczej odpowiedzi bakteriobdjczej 30 dni po podaniu szczepionek
MenQuadfi i polisacharydowej szczepionki MenACWY u dorostych w wieku 56 lat i starszych,
nieszczepionych wcze$niej przeciw meningokokom (badanie MET49%)

Punkty Szczepionka MenQuadfi Polisacharydowa szczepionka
koncowe w (95% CI) MenACWY
podziale na (95% CI)
serogrupy
A N =433 N =431
% >1:8 89,4 (86,1;92,1) 84,2 (80,4; 87,5)
(seroprotekcja)
% odpowiedz 58,2 (53,4; 62,9) 42,5 (37,7, 47,3)
serologiczna**
GMT hSBA 55,1 (46,8; 65,0) 31,4 (26,9; 36,7)
C N =433 N=431
% > 1:8 90,1 (86,9; 92,7) 71,0 (66,5; 75,2)
(seroprotekcja)
% odpowiedz 77,1 (72,9; 81,0) 49,7 (44,8; 54,5)
serologiczna**
GMT hSBA 101 (83,8; 123) 24,7 (20,7; 29,5)
Y N =433 N =431
% >1:8 77,4 (73,1; 81,2) 63,1 (58,4;67,7)
(seroprotekcja)
% odpowiedz 62,6 (57,8; 67,2) 44,8 (40,0; 49,6)
serologiczna**
GMT hSBA 28,1 (23,7, 33,3) 15,5 (13,0; 18.4)
Y N =433 N =431
% >1:8 91,7 (88,7; 94,1) 67,7 (63,1;72,1)
(seroprotekcja)
% odpowiedz 74,4 (70,0; 78,4) 434 (38,7; 48,2)
serologiczna**
GMT hSBA 69,1 (58,7; 81,4) 21,0 (17.4; 25,3)

* Numer identyfikacyjny badania klinicznego NCT02842866

N: liczba 0s6b w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania z waznymi wynikami badan
serologicznych.

95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadng metodg dwumianowa.

** Spetnione kryterium co najmniej rownowaznosci.

Utrzymywanie si¢ odpowiedzi immunologicznej i odpowiedz na szczepienie przypominajace szczepionkg
MenQuadfi u dzieci w wieku od 4 do 5 lat

W badaniu MET62 (NCT03476135) oceniono utrzymywanie si¢ przeciwciat po podaniu dawki
podstawowej oraz immunogennos¢ i bezpieczenstwo stosowania dawki przypominajacej szczepionki
MenQuadfi u dzieci w wieku 4-5 lat. Te dzieci zaszczepiono pojedyncza dawka szczepionki MenQuadfi
lub MenACWY-TT 3 lata wczeséniej, w ramach badania Il fazy MET54, gdy dzieci byty w wieku 12-23
miesiecy. Utrzymywanie si¢ przeciwciat przed podaniem dawki przypominajacej szczepionki MenQuadfi
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i odpowiedz immunologiczna po szczepieniu przypominajacym oceniano w podziale wg szczepionki
(MenQuadfi lub MenACWY-TT), ktérg dzieci otrzymaty 3 lata wezesniej (patrz tabela 11).

W przypadku wszystkich serogrup, wartosci GMT 3 lata po podaniu dawki podstawowej (w dniu 0 przed
podaniem dawki przypominajacej) byty wicksze niz GMT przed podaniem dawki podstawowej, co
wskazuje na dlugotrwate utrzymywanie si¢ odpowiedzi immunologiczne;j.

Tabela 11: Poréwnanie surowiczej odpowiedzi bakteriobdjczej 30 dni po szczepieniu
przypominajacym i jej utrzymywania si¢ u dzieci (w wieku 4-5 lat) po szczepieniu podstawowym
szczepionka MenQuadfi lub MenACWY-TT 3 lata wczesniej w trakcie badania MET54* — (badanie
MET62*%)

Punkty MenQuadfi jako szczepienie MenQuadfi jako szczepienie MenQuadfi jako szczepienie
koncowe w przypominajace w grupie, przypominajgce w grupie, ktora | przypominajace w grupie, ktéra
podziale na ktéra otrzymala szczepienie otrzymala szczepienie otrzymala szczepienie
serogrupy podstawowe MenQuadfi podstawowe MenACWY-TT podstawowe MenQuadfi +
(95% CI) (95% CI) MenACWY-TT (95% CI)
Utrzymywanie si¢ | Dawka Utrzymywanie sie Dawka Utrzymywanie sie¢ Dawka
przeciwcial’ przypo przeciwcial” przypom przeciwcial” przypomi
N=42 minajac N=49 inajgca® N=91 najgca’®
Dzien | 3lata po a’ Dzien 30 3 lata N=44 | Dzien 30 | 3 lata po N =284
30 po dawce N=40 po dawce po po dawce
dawce | podstaw podstawo dawce dawce podstaw
podsta owej wej podsta podstaw owej
wowej | (dzien 0 wowej owej (dzien 0
przed (dzien 0 przed
dawka przed dawka
przypo dawka przypom
minajac Przypo inajacq)
a) minajgc
3)
A
% >1:8 97,6 66,7 100 89.8 83,7 100 93,4 75,8 100
(seroprotekcj (87,4; (50,5; (91,2; (77,8; (70,3; (92,0; (86,2; (65,7, (95,7,
a) 99,9) 80,4) 100) 96,6) 92,7) 100) 97,5) 84.,2) 100)
% odpowiedz - - 100 - - 95,5 - - 97,6
serologiczna (91,2; (84,5; 91,7,
100) 99,4) 99,7)
GMT hSBA 83,3 11,9 763 49,6 14,7 659 63,0 13,3 706
(63,9; (8,11; (521; (32,1; (10,7; (427; (48,3; (10,5; (531; 940)
109) 17,4) 1117) 76,7) 20,2) 1017) 82,2) 17,0)
C
% > 1:8 100 100 100 87.8 57,1 100 93,4 76,9 100
(seroprotekcj (91,6; (91,6; (91,2; (75,2; (42,2; (92,0 (86,2; (66,9; (95,7,
a) 100) 100) 100) 95.,4) 71,2) 100) 97,5) 85,1) 100)
% odpowiedz - - 95,0 - - 100 - - 97,6
serologiczna (83,1; (92,0 91,7,
99.,4) 100) 99,7)
GMT hSBA 594 103 5894 29,4 11,6 1592 118 31,8 2969
(445; (71,7; (4325; (20,1; (7,28; (1165; (79.3; (21,9; (2293;
793) 149) 8031) 43,1) 18,3) 2174) 175) 46,1) 3844)
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W

% >1:8 100 97,6 97,5 95,9 83,7 100 97,8 90,1 98,8
(seroprotekcj (91,6; (87,4; (86,8; (86,0; (70,3; (92,0 (92,3; (82,1; (93,5;
a) 100) 99.,9) 99.,9) 99,5) 92.7) 100) 99.,7) 95.4) 100)
% odpowiedz - - 97,5 - - 100 - - 98,8
serologiczna (86,8; (92,0 (93,5;
99,9) 100) 100)

GMT hSBA 71,8 50,0 2656 40,1 21,2 3444 52,5 31,5 3043
(53,3; (35,9; (1601; (30,6; (14,6; (2387, (42,7, (24,2, (2248;

96,7) 69,5) 4406) 52,6) 30,9) 4970) 64,5) 41,0) 4120)

Y

% >1:8 100 97,6 100 100 89,8 100 100 93,4 100
(seroprotekcj (91,6; (87,4; (91,2; (92,7; 100) (77,8; (92,0; (96,0; (86,2; (95,7,
a) 100) 99,9) 100) 96,6) 100) 100) 97.5) 100)

% odpowiedz - - 100 - - 100 - - 100
serologiczna (91,2; (92,0, (95,7,
100) 100) 100)

GMT hSBA 105 32,5 2013 75,8 18,2 2806 88,1 23,8 2396
(73,9; (24,8; (1451; | (54,2;106) | (13,8; (2066; (69,3; (19,4, (1919;

149) 42.7) 2792) 24.0) 3813) 112) 29,1) 2991)

* Identyfikator badania klinicznego MET54 — NCT03205358. Badanie przeprowadzono z udzialem dzieci
w wieku 12-23 miesigcy.

** Jdentyfikator badania klinicznego MET62 — NCT03476135.

$ N liczba obliczona w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania (ang. Per Protocol Analysis
Set, PPAS) z waznymi wynikami badan serologicznych; dawka przypominajgca = dzien 30 badania MET62.
# N liczba obliczona w populacji objetej pelng analizg utrzymywania si¢ odpowiedzi (ang. Full Analysis Set
for Persistence, FASP) z waznymi wynikami badan serologicznych; dzien 30 po dawce podstawowej =
dzien 30 badania MET54, 3 lata po dawce podstawowe;j (dzien 0 przed dawka przypominajacg) = dzien 0
badania MET62.

Odpowiedz serologiczna na szczepienie: miano jest < 1:8 w punkcie wyjsciowym z mianem po szczepieniu
> 1:16 lub miano jest > 1:8 w punkcie wyjsciowym z > 4-krotnym wzrostem po szczepieniu.

95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadng metodg dwumianowa.

Utrzymywanie si¢ odpowiedzi immunologicznej i odpowiedz na szczepienie przypominajace szczepionkg
MenQuadfi u dzieci w wieku od 6 do7 lat

W badaniu MEQO00073 (NCT04936685) oceniono utrzymywanie si¢ przeciwciat po podaniu dawki
podstawowej, immunogennos$¢ i bezpieczenstwo stosowania dawki przypominajgcej szczepionki
MenQuadfi u dzieci w wieku od 6 do 7 lat, ktore 5 lat wezedniej otrzymaty dawke podstawowa
szczepionki MenQuadfi w ramach badania METS51, gdy byly w wieku od 12 do 23 miesigcy (patrz tabela
12).

Dla wszystkich serogrup, 5 lat po szczepieniu podstawowym (przed dawka przypominajaca) wartosci
GMT byty wyzsze niz GMT przed szczepieniem podstawowym, co wskazuje na dlugotrwate
utrzymywanie si¢ odpowiedzi immunologiczne;.
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Tabela 12: Poréwnanie surowiczej odpowiedzi bakteriobdjczej 30 dni po szczepieniu
przypominajacym i jej utrzymywania sie u dzieci (w wieku 6-7 lat) po szczepieniu podstawowym
szczepionka MenQuadfi 5 lat wezesniej w trakcie badania METS1" — (badanie MEQ00073™)

MenQuadfi jako szczepienie przypominajace w grupie, ktora otrzymala
szczepienie podstawowe MenQuadfi (95% CI)
Utrzymywanie sie przeciwcial”
Punkty Koncowe Dzien 30 po dawce 5 lat po dawce Dawka
w podziale na podstawowej podstawowej (dzien 0 przypominajaca®
serogrupy N =208 przed dawka N =288
przypominajaca)
N =208
A
% >1:8 . . .
(seroprotekcia) 90,4 (85,5; 94,0) 76,0 (69,6; 81,6) 98,9 (93,8; 100)
76 odpowiedz - - 93,2 (85,7 97.5)
serologiczna
GMT hSBA 28,9 (24,5, 34,0) 14,5 (12,0; 17,5) 1143 (820; 1594)
C
%>1:8 ) ) )
(seroprotekeia) 99,5 (97,4; 100) 85,1 (79,5; 89,6) 97,7 (92,0; 99,7)
% odpowiedz i i 97,7 (92,0; 99,7)
serologiczna
GMT hSBA 1315 (1002; 1724) 37,6 (29,8; 47,4) 8933 (6252; 12764)
W
%=>1:8 . . .
(seroprotekcia) 83,7 (77,9, 88.,4) 84,6 (79,0, 89,2) 100 (95,9; 100)
0 L 4
/o odpowiedz ] ] 98.9 (93,8: 100)
serologiczna
GMT hSBA 25,7 (21,3; 31,0) 30,7 (24,9; 37,9) 8656 (6393; 11721)
Y
%>1:8 . . .
(seroprotekcia) 92,3 (87,8; 95,5) 68,8 (62,0; 75,0) 100 (95,9; 100)
0 1 %
/o odpowiedz ] ] 98.9 (93,8: 100)
serologiczna
GMT hSBA 41,6 (35,0; 49,6) 12,7 (10,5; 15,4) 3727 (2908; 4776)

* Identyfikator badania klinicznego MET51 — NCT02955797. Badanie przeprowadzono z udziatem matych

dzieci w wieku 12-23 miesiecy.
** Jdentyfikator badania klinicznego MEQO00073 — NCT04936685

# N liczba obliczona w populacji obj¢tej peing analizg utrzymywania si¢ odpowiedzi (ang. Full Analysis Set
for Persistence, FASP) z waznymi wynikami badan serologicznych; dzien 30 po dawce podstawowej =
dzien 30 badania MET51, 5 lat po dawce podstawowej (dzien 0 przed dawka przypominajacg) = dzien 0
badania MEQO00073.

$ N liczba obliczona w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania (ang. Per Protocol Analysis
Set, PPAS) z waznymi wynikami badan serologicznych; dawka przypominajaca = dzien 30 badania
MEQO00073, 5 lat po szczepieniu podstawowym w badaniu MET51.

Odpowiedz serologiczna na szczepienie: miano jest < 1:8 w punkcie wyjsciowym z mianem po szczepieniu
> 1:16 lub miano jest > 1:8 w punkcie wyjsciowym z > 4-krotnym wzrostem po szczepieniu.

95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadna metoda dwumianowa.

Odpowiedz u 0sob w zaleznosci od statusu szczepienia MenC przed podaniem szczepionki MenQuadfi w
badaniu MET51

24



Odpowiedzi serologiczne przeciw serogrupie C po podaniu dawki przypominajacej szczepionki
MenQuadfi bytly porownywalne niezaleznie od statusu szczepienia MenC w pierwszym roku zycia przed
podaniem szczepienia podstawowego MenQuadfi 5 lat wezesniej w badaniu METS1.

Utrzymywanie sie odpowiedzi immunologiczneij i odpowiedz na szczepienie przypominajace szczepionka
MenQuadfi u mlodziezy i dorostych w wieku od 13 do 26 lat

W badaniu MET59 (NCT04084769) oceniono utrzymywanie si¢ przeciwciat po podaniu dawki
podstawowej oraz immunogenno$¢ 1 bezpieczenstwo stosowania dawki przypominajacej szczepionki
MenQuadfi u mtodziezy i dorostych w wieku od 13 do 26 lat, ktérym podano wczeéniej pojedyncza
dawke szczepionki MenQuadfi w badaniu MET50 lub MET43 badz tez szczepionki MenACWY-CRM w
badaniu METS50 lub poza badaniem klinicznym w okresie ostatnich 3-6 lat. Utrzymywanie si¢ przeciwciat
przed podaniem dawki przypominajacej szczepionki MenQuadfi i odpowiedz immunologiczna po
szczepieniu przypominajagcym oceniano w podziale wg rodzaju szczepionki (MenQuadfi lub MenACWY -
CRM), ktérg uczestnicy badania otrzymali 3-6 lat wezesniej (patrz tabela 13).

W przypadku wszystkich serogrup wartosci GMT 3-6 lat po podaniu dawki podstawowej (w dniu 0 przed
podaniem dawki przypominajacej) byly wigksze niz GMT przed podaniem dawki podstawowej, co
wskazuje na dlugotrwate utrzymywanie si¢ odpowiedzi immunologiczne;.

Tabela 13: Porownanie surowiczej odpowiedzi bakteriobdjczej 6 i 30 dni po szczepieniu
przypominajacym i jej utrzymywania si¢ u mlodziezy i dorostych (w wieku 13-26 lat) po szczepieniu
podstawowym szczepionka MenQuadfi lub MenACWY-CRM 3-6 lat wczesSniej w trakcie badania
METS50*, MET43** lub poza badaniami firmy Sanofi Pasteur (badanie METS59***)

Punkty MenQuadfi jako szczepienie MenQuadfi jako szczepienie
koncowe w przypominajace w grupie, ktéra przypominajace w grupie, ktora
podziale na otrzymala szczepienie podstawowe otrzymala szczepienie podstawowe
serogrupy MenQuadfi (95% CI) MenACWY-CRM (95% CI)
Utrzymywanie sie Dawka Utrzymywanie sie Dawka
przeciwcial® przypominajaca’ przeciwcial® przypominajaca’

Dzien 3-6lat | Dzien 6 | Dzien Dzien 3-6lat | Dzien 6 | Dzien
30 po po po 30 po 30 po po po 30 po
dawce dawce dawce dawce dawce dawce dawce dawce
podsta | podsta | przypo | przypo | podsta | podsta | przypo | przypo
wowej wowej | minajgc | minajac | wowej wowej | minajac | minajac

(dzien 0 ej ej (dzien 0 ej ej
N=376 | przed przed
dawka | N=46 | N=174 N= dawka | N=45 | N=176
Przypo 132-133 | przypo
minajgc minajac
3) 2)

N= N =140

379-380
A
% > 1:8 94,7 72,8 91,3 99,4 81,2 71,4 95,6 99,4

(seroprotekcja) | (91,9; (68,0; (79,2; (96,8; (73,5; (63,2; (84,9; (96,9;
96,7) 77,2) 97,6) 100) 87.,5) 78,7) 99,5) 100)

% odpowiedz 82,6 94,8 77,8 93,2
serologiczna - - (68,6; (90,4 - - (62,9; (88,4;
92,2) 97,6) 88,8) 96.,4)
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GMT hSBA 452 12,5 289 502 32,8 11,6 161 399
(39,9; (11,1; (133, (388, (25,0; 9,41; (93,0; (318,
51,1) 14,1) 625) 649) 43,1) 14,3) 280) 502)
C
%>1:8 98,1 86,3 100 100 74,2 49,3 97,8 100
(seroprotekcja) (96,2; (82,4; (92,3; (97,9; (65,9; (40,7, (88,2; (97,9;
99,2) 89,6) 100) 100) 81,5) 57.,9) 99,9) 100)
% odpowiedz 89,1 97,1 93,3 98,9
serologiczna - - (76,4; (93,4, - - (81,7, (96,0;
96,4) 99,1) 98,6) 99,9)
GMT hSBA 417 37,5 3799 3708 49,7 11,0 919 2533
(348, (31,6; (2504, (3146; (32,4, (8,09; (500, (2076;
500) 44.5) 5763) 4369) 76,4) 14,9) 1690) 3091)
W
%>1:8 100 88,9 100 100 93,2 76,4 100 100
(seroprotekcja) (99,0; (85,3; (92,3; (97,9; (87,5; (68,5; (92,1; (97,9;
100) 91,9) 100) 100) 96,9) 83,2) 100) 100)
% odpowiedz 97,8 97,7 88,9 98,9
serologiczna - - (88,5; (94,2; - - (75,9; (96,0;
99,9) 99.,4) 96,3) 99.9)
GMT hSBA 82,7 28,8 1928 2290 45,1 14,9 708 2574
(73,6; (25,1; (1187, (1934; (34,3; (11,9; (463, (2178;
92,9) 33,0) 3131) 2711) 59,4) 18,6) 1082) 3041)
Y
%>1:8 97,9 81,8 97,8 100 88,7 52,1 100 100
(seroprotekcja) (95,9; (77,5; (88,5; (97,9; (82,1; (43,5; (92,1; (97,9;
99.1) 85,5) 99,9) 100) 93,5) 60,7) 100) 100)
% odpowiedz 95,7 98,9 91,1 100
serologiczna - - (85,2; (95,9; - - (78,8; (97,9;
99,5) 99,9) 97,5) 100)
GMT hSBA 91,0 21,8 1658 2308 36,1 8,49 800 3036
(78,6; (18,8; (973; (1925; (27,2; (6,50; (467, (2547,
105) 25,1) 2826) 2767) 47,8) 11,1) 1371) 3620)

*METS50 — Badanie przeprowadzono z udziatlem mlodziezy (w wieku 10-17 lat).
**MET43 — Badanie przeprowadzono u dzieci, mtodziezy i dorostych (w wieku 10-55 lat).

***METS9 — NCT04084769

$ N liczba obliczona w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania (ang. PPAS 1 i 2) z waznymi
wynikami badan serologicznych; dawka przypominajaca = dzien 6 lub 30 badania MET59.
AN liczba obliczona w populacji obj¢tej pelng analizg utrzymywania si¢ odpowiedzi (ang. Full Analysis Set
for Persistence, FASP) z waznymi wynikami badan serologicznych. Liczba 0sdb jest zmienna w zaleznosci
od punktéw w czasie i1 serogrupy; po dawce podstawowej = dzien 30 badania MET50 lub MET43, 3-6 lat
po dawce podstawowej (przed dawka przypominajacg) = dzien 0 badania METS59.
Odpowiedz serologiczna na szczepienie: miano jest < 1:8 w punkcie wyjsciowym z mianem po szczepieniu
> 1:16 Iub miano jest > 1:8 w punkcie wyj$ciowym z > 4-krotnym wzrostem po szczepieniu.

95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadna metoda dwumianowa.

Utrzymywanie sie odpowiedzi immunologicznej 1 odpowiedz na szczepienie przypominajace szczepionka

MenQuadfi u dorostych w wieku 59 lat i starszych

W badaniu MEQO00066 (NCT04142242) oceniono utrzymywanie si¢ przeciwciat po podaniu dawki
podstawowej oraz immunogennos¢ i bezpieczenstwo stosowania dawki przypominajacej szczepionki
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MenQuadfi u dorostych w wieku od > 59 lat, ktorym podano > 3 lata wezesniej pojedyncza dawke
szczepionki MenQuadfi lub MenACWY-PS w badaniu MET49 lub MET44.

Utrzymywanie sig¢ przeciwciaf przez okres 3 lat

Utrzymywanie si¢ przeciwciat przed podaniem dawki przypominajgcej szczepionki MenQuadfi i
odpowiedZ immunologiczng po szczepieniu przypominajagcym oceniano w podziale wg rodzaju
szczepionki (MenQuadfi lub MenACWY-PS), ktora dorosli otrzymali 3 lata weze$niej w badaniu MET49
(Tabela 14).

W grupach obu rodzajow szczepienia podstawowego wartosci GMT 3 lata (3Y) po podaniu dawki
podstawowej (przed podaniem dawki przypominajgcej) byly wieksze niz GMT przed podaniem dawki
podstawowej w przypadku serogrup C, W 1Y (co wskazuje na dtugotrwale utrzymywanie si¢ odpowiedzi
immunologicznej przeciwko tym serogrupom) i byly poréwnywalne w przypadku serogrupy A.

Tabela 14: Poréwnanie surowiczej odpowiedzi bakteriobéjczej 6 i 30 dni po szczepieniu
przypominajacym i jej utrzymywania si¢ u dorostych (w wieku > 59 lat) po szczepieniu
podstawowym szczepionka MenQuadfi lub MenACWY-PS 3 lata wczesniej w trakcie badania
MET49* (badanie MEQ00066%)

Punkty MenQuadfi jako szczepienie MenQuadfi jako szczepienie
koncowe w przypominajace i w grupie, ktora przypominajgce w grupie, ktora
podziale na otrzymala szczepienie podstawowe otrzymala szczepienie podstawowe
serogrupy MenQuadfi (95% CI) MenACWY-PS (95% CI)
Utrzymywanie si¢ Dawka Utrzymywanie sie Dawka
przeciwcial” przypominajaca’ przeciwcial” przypominajaca®
Dzien 3lata | Dzien 6 | Dzien Dzien 3lata | Dzien 6 | Dzien
30 po po po 30 po 30 po po po 30 po
dawce dawce dawce dawce dawce dawce dawce dawce
podsta | podsta | przypo | przypo | podsta | podsta | przypo | przypo
wowej wowej | minajgc | minajac | wowej wowej | minajac | minajac
(dzien 0 ej ej (dzien 0 ej ej
N=212 | przed N=58 | N=145 przed N=62 | N=130
dawka N=168 | dawka
przypo przypo
minajac minajac
3) 2)
N=214 N=169
A
%>1:8 89,6 65,0 91,4 93,8 85,7 65,7 72,6 87,7
(seroprotekcja) | (84.7; (58,2 (81,0 (88,5; (79,5; (58,0 (59.8; (80,8;
93,4) 71,3) 97,1) 97,1) 90,6) 72,8) 83,1) 92.8)
% odpowiedz 36,2 79,3 8,1(2,7; 60,8
serologiczna - - (24.0; (71.8; = - 17.8) (51.8;
49,9) 85,6) 69,2)
GMT hSBA 48,9 12,2 43,7 162 37,7 11,6 13,1 56,6
(39,0; (10,2; (26.5; (121, (29.3; 9,53; (9,60; (41,5;
61,5) 14,6) 71,9) 216) 48,7) 14,1) 17,8) 77,2)
C
%>1:8 88,2 73,4 98,3 99,3 71,4 47,9 51,6 85,3
(seroprotekcja) | (83,1 (66,9; (90,8; (96,2 (64,0; (40,2; (38.6; (78,0
92,2) 79,2) 100) 100) 78,1) 55,7) 64.,5) 90,9)
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% odpowiedz 77,6 93,1 8,1 (2,7; 55,0
serologiczna - - (64,7, (87.7; - - 17.8) (46,0;
87,5) 96,6) 63,8)

GMT hSBA 84,8 17,7 206 638 26,7 8,47 11,1 56,0
(64,0; (14,3; (126, (496, (19,8; (6,76; (7,17, (39,7,

112) 21,9) 339) 820) 36,0) 10,6) 17,1) 78.,9)

w

% >1:8 78,8 66,8 89,7 98,6 60,1 39,6 46,8 80,8
(seroprotekcja) | (72,65 (60,1; (78,8; 95.1; (52,3; (32,2 (34,0 (72.9;
84,1) 73,1) 96,1) 99.8) 67,6) 47,4) 59.9) 87.2)

% odpowiedz 70,7 90,3 = 6,5 (1,8; 49,2
serologiczna - - (57.3; (84.3; = 15,7) (40,4,
81,9) 94,6) 58.1)

GMT hSBA 28,0 14,2 118 419 14,7 6,54 9,89 31,0
(22,2; (11,6; (64,0; (317, (11,05 (5,28; (6,45; (22,6;

353) 17,4) 216) 553) 19,8) 8,11) 15,2) 42,6)

Y

% >1:8 92,5 68,2 94,8 100 65,5 40,8 45,2 81,5
(seroprotekcja) | (88,0 (61,5; (85.6; (97.5; (57.8; (33,3; (32.5; (73.8;
95,6) 74,4) 98,9) 100) 72,6) 48,6) 58.3) 87.8)

% odpowiedz 72,4 92,4 = = 8,1 (2,7, 49,2
serologiczna - - (59.1; (86,8; 17.8) (40.4;
83.3) 96,2) 58.1)

GMT hSBA 65,3 15,3 151 566 19,6 7,49 11,1 40,5
(51.8; (12,3; (83,4, (433, (14,4, (5,72; (6,31; (29,0,

82.2) 19,1) 274) 740) 26,7) 9,82) 19,4) 56,4)

* Identyfikator badania klinicznego: NCT(02842866

# Identyfikator badania klinicznego: NCT04142242

"N liczba obliczona w populacji objetej pelng analizg utrzymywania si¢ odpowiedzi (ang. Full Analysis
Set for Persistence, FASP) z waznymi wynikami badan serologicznych; po dawce podstawowej = dzien
30 badania MET49, 3 lata po dawce podstawowej (przed dawka przypominajaca) = dzien 0 badania
MEQO00066.

SN liczba obliczona w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania 2 i 1 (ang. PPAS2 i PPAS1)
z waznymi wynikami badan serologicznych. Po dawce podstawowej = dzien 6 lub 30 badania
MEQO00066.

Odpowiedz serologiczna na szczepienie: miano jest < 1:8 w punkcie wyjsciowym z mianem po
szczepieniu > 1:16 lub miano jest > 1:8 w punkcie wyjsciowym z > 4-krotnym wzrostem po szczepieniu.
95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadna metoda dwumianowa.

Utrzymywanie sig przeciwcial przez 5 lat

W podgrupie 0séb (N = 52), u ktérych oceniono utrzymywanie si¢ przeciwcial po 3 latach i ktore nie
otrzymaty dawki przypominajacej, przeprowadzono ponowna ocen¢ utrzymywania si¢ przeciwcial po 5
latach, w ktérym to czasie otrzymaty dawke przypominajaca szczepionki MenQuadfi. U oso6b, ktore
otrzymaty szczepienie podstawowe szczepionkg MenQuadfi, GMT hSBA dla serogrup C, WiY 5 lat po
dawce podstawowej miaty tendencje wzrostowa w poréwnaniu z GMT przed szczepieniem podstawowym
(i byty porownywalne dla serogrupy A). Po dawce przypominajacej szczepionki MenQuadfi, wskazniki
seroprotekcji wynosity 100% dla serogrup A, C 1Y oraz 95,0% dla serogrupy W u osob, ktore otrzymaty
szczepienie podstawowe szczepionka MenQuadfi oraz 87,5%, 62,5%, 87,5% 1 68,8% odpowiednio dla
serogrup A, C, Wi Y u 0s6b, ktore otrzymaly szczepienie podstawowe szczepionkag MenACWY -PS.
Dodatkowo, GMT hSBA byly wyzsze, a wskazniki odpowiedzi serologicznej byly wyzsze lub miaty
tendencje wzrostowa dla wszystkich serogrup u osob, ktore otrzymaty szczepienie podstawowe
szczepionka MenQuadfi w poréwnaniu z osobami zaszczepionymi dawka podstawowg MenACWY-PS.

Utrzymywanie si¢ przeciwciaf przez 6-7 lat
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Utrzymywanie si¢ przeciwcial przez 6-7 lat po szczepieniu podstawowym szczepionka MenQuadfi [ub
MenACWY-PS u dorostych oceniono w badaniu MET44 (tabela 15).

Wartosci GMT 6-7 lat po podaniu dawki podstawowe;j byly wigksze niz GMT przed podaniem dawki
podstawowej w przypadku serogrup C, W 1Y u dorostych po szczepieniu podstawowym szczepionkg
MenQuadfi, co wskazuje na dtugotrwate utrzymywanie si¢ odpowiedzi immunologicznej przeciwko tym
serogrupom, i byly poréwnywalne w przypadku serogrupy A.

Tabela 15: Poréwnanie surowiczej odpowiedzi bakteriobdjczej u dorostych (w wieku > 59 lat) po
szczepieniu podstawowym szczepionka MenQuadfi lub MenACWY-PS 6-7 lat wcze$niej w trakcie
badania MET44” (badanie MEQ00066")

MenQuadfi jako szczepienie MenACWY-PS jako szczepienie
podstawowe (95% CI) podstawowe (95% CI)
Punkty koncowe Dzien 30 po 6-7 lat po dawce Dzien 30 po 6-7 lat po dawce
W podziale na dawce podstawowej# dawce podstawowej#
serogrupy podstawowej$ podstawowej$
N=59 N=26
N=59 N=26
A
%>1:8 91,4 (81,0; 97,1) 55,9 (42,4; 68.,8) 76,9 (56,4; 91,0) 50,0 (29,9; 70,1)
(seroprotekcja)
GMT 48,0 (30,6; 75,4) 9,00 (6,44; 12,6) 27,3 (13,8; 54) 9,64 (5,18; 17,9)
C
% >1:8 74,1 (61,0; 84,7) 59,3 (45,7; 71,9) 76,9 (56,4; 91,0) 423 (23,4; 63,1)
(seroprotekcja)
GMT 52,2 (27,4 99,7) 11,9 (7,67; 18,5) 23,9 (11,9; 48,1) 7,58 (4,11; 14,0
W
%> 1:8 75,9 (62.8; 86,1) 66,1 (52,6; 77,9) 73,1 (52,2; 88,4) 38,5 (20,2; 59,4)
(seroprotekcja)
GMT 31,2 (18,8; 52,0) 11,9 (7,97; 17,8) 18,8 (10,1; 34,9) 4,95 (3,39; 7,22)
Y
% >1:8 81,0 (68,6; 90,1) 59,3 (45,7; 71,9) 73,1 (52,2; 88,4) 46,2 (26,6; 66,6)
(seroprotekcja)
GMT 45,8 (26,9, 78,0) 11,2 (7,24; 17,5) 25,9 (12,4; 53,8) 7,19 (4,09; 12,6)

~dentyfikator badania klinicznego: NCT01732627

*Identyfikator badania klinicznego: NCT04142242

N: liczba oséb w populacji objetej peing analizg utrzymywania si¢ odpowiedzi (ang. Full Analysis Set for
Persistence, FASP) z waznymi wynikami badan serologicznych.

$ Po dawce podstawowej = dzien 30 badania MET44

# 6-7 lat po dawce podstawowej = dzien 0 badania MEQO00066

95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadna metoda dwumianowa.

Odpowiedz po szczepieniu przypominajacym u miodziezy i dorostych w wieku co najmniej 15 lat, po
szczepieniu podstawowym z uzyciem innych szczepionek MenACWY

W badaniu MET56 (NCT02752906) porownywano immunogenno$¢ dawki przypominajacej szczepionki
MenQuadfi z dawka przypominajaca szczepionki MenACWY-DT u os6b w wieku co najmniej 15 lat,
ktorzy od 4 do 10 lat wczesniej przebyli szczepienie podstawowe z uzyciem czterowalentnej
skoniugowanej szczepionki przeciw meningokokom (MenACWY-CRM (11,3%) lub MenACWY-DT
(86,3%).
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Wyjsciowo seroprotekcja i GMT w tescie hSBA wobec serogrup A, C, W iY byly podobne.

Tabela 16: Poréwnanie surowiczej odpowiedzi bakteriobéjczej 30 dni po podaniu dawki
przypominajacej szczepionek MenQuadfi i MenACWY-DT u oséb w wieku co najmniej 15 lat po
szczepieniu podstawowym szczepionka MenACWY-CRM lub MenACWY-DT od 4 do 10 lat
wczesniej (badanie METS56%)

Punkty koncowe w Szczepionka MenQuadfi Szczepionka MenACWY-DT (95%
podziale na serogrupy 95% CI) CD
A N=384 N =389
% > 1:8 (seroprotekcja) 100,0 (99,0; 100,0) 99,0 (97,4; 99,7)
% odpowiedz 92,2 (89,05 94,7) 87,1 (83,4;90,3)
serologiczna**
GMT hSBA 497 (436; 568) 296 (256; 343)
C N =384 N =389
% > 1:8 (seroprotekcja) 99,5 (98,1; 99.,9) 99,0 (97,4; 99,7)
% odpowiedz 97,1 (94,9; 98,6) 91,8 (88,6; 94,3)
serologiczna**
GMT hSBA 2618 (2227, 3078) 599 (504; 711)
W N =384 N =389
% > 1:8 (seroprotekcja) 100,0 (99,0; 100,0) 99,7 (98,6; 100,0)
% odpowiedz 98,2 (96,3; 99,3) 90,7 (87,4;934)
serologiczna**
GMT hSBA 1747 (1508; 2025) 723 (614; 853)
Y N=384 N =389
% > 1:8 (seroprotekcja) 99,7 (98,6; 100,0) 99,5 (98,2; 99,9)
% odpowiedz 97,4 (95,3;98,7) 95,6 (93,1;97,4)
serologiczna**
GMT hSBA 2070 (1807, 2371) 811 (699; 941)

* Numer identyfikacyjny badania klinicznego NCT02752906

N: liczba 0s6b w analizowanej populacji zgodnej z protokotem badania z waznymi wynikami badan
serologicznych.

95% CI pojedynczej proporcji, obliczony doktadna metoda dwumianowa.

** Spetione kryterium co najmniej réwnowaznosci.

Immunogenno$¢ po dwéch dawkach szczepionki MenQuadfi podanych w wieku 3 i 12-13 miesiecy u

niemowlat otrzymujacych szczepionke Bexsero w pierwszym roku zycia

W badaniu MET52 (NCT03632720) oceniono immunogenno$¢ szczepionki MenQuadfi u niemowlat
zaszczepionych szczepionka Bexsero w 2. 1 4. miesigcu zycia oraz szczepionkg MenQuadfi w 3. miesigcu
zycia, z dawka uzupetniajacag szczepionki MenQuadfi podang w wieku 12-13 miesigcy ze szczepionka
Bexsero lub bez szczepionki Bexsero (n=347). Odsetek uczestnikow, u ktorych uzyskano seroprotekcje
(miana hSBA >1:8) 30 dni po podaniu dawki uzupetiajacej szczepionki MenQuadfi samodzielnie lub
jednoczes$nie ze szczepionka Bexsero w wieku 12—13 miesigcy wynosit 99,4%-100% dla wszystkich
czterech serogrup; nie oceniano odpowiedzi immunologicznej na Bexsero. Nalezy zauwazy¢, ze 59,1%
ocenianych 0s6b miato miana hSBA > 1:8 przeciw serogrupie A, 25,9% przeciw serogrupie C, 22,2%
przeciw serogrupie Y i 8,3% przeciw serogrupie W przed pierwszym podaniem szczepionki MenQuadfi w
3. miesigcu zycia. Pozostaje niejasne, czy bylo to spowodowane reaktywnos$cig krzyzowg szczepionki
Bexsero podanej w 2 miesigcu zycia, czy tez wplywem czynnikéw zewngtrznych, poniewaz nie pobrano
probek w celu ustalenia poziomow wyjsciowych przed pierwszym szczepieniem szczepionka Bexsero.

Niemowleta przedwczesnie urodzone
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W badaniu MET42 poréwnano odpowiedzi immunologiczne wywotane przez szczepionke MenQuadfi
podang w trzech dawkach szczepienia podstawowego w wieku 2., 4. 1 6. miesiecy, a nastepnie jako dawke
uzupehiajgca w drugim roku zycia, u niemowlat przedwczesnie urodzonych (od 31. do <37. tygodnia
cigzy) (N=61-71) z odpowiedziami u niemowl¢tami urodzonymi o czasie (tabela 17).

Tabela 17: Wskazniki seroprotekcji (miano hSBA >1:8) u niemowlat przedwczesnie urodzonych w
oréwnaniu z niemowletami urodzonymi o czasie (badanie MET42)

Przedwczesne urodzenie (31. do

Urodzenie o czasie (=37

Punkt czasowy <37 tygodnia ciazy) tygodnia ciazy)
Serogrupa .
badania Grupa 1a° Grupa 1b™ Grupa 1a” Grupa 1b™
(N=45) (N=26) (N=602) (N=269)
ISDZZC‘EZ ?gnfi’s 65,7 (47.8; 85,7 (63,7; 78,1 (74,3; 76,3 (70,3;
P 80,9) 97,0) 81,6) 81,5)
podstawowym
A DZ‘szglfrzed 57,1 (41,0; 62,5 (40,6; 59,1 (55,0; 55,6 (49,3;
<4 72,3) 81,2) 63,2) 61,7)
uzupetniajacg
Dzieh 30 po dawce | 88,9 (73,9; 84,2 (60,4, 87,6 (84.7; 93,2 (89,4,
uzupetniajacej 96,9) 96,6) 90,1) 95,9)
Dzien 30 po ) .
szczepieniu 100 (90,5; 100) | 100 (84,6; 100) 99,0 O7.7; 98,7 (96,3;
99,7) 99,7
podstawowym
C DZ‘ZI;\SE”M 91,1 (78,8; 73,1 (52,2; 93,1 (90,7; 84,7 (79,8;
2 97,5) 88,4) 95,0) 88.8)
uzupetniajaca
Dzien 30 po dawce ] ) 99,4 (98,3; 99,3 (97,4
wsupclaaos) | 100 (91.05100) | 100 (80.5; 100) %.5) 2.9)
Dzien 30 po
ol _ 91,7 (73,0; 98,7 (97,3; 98,4 (95,9;
szczepieniu 100 (91,0; 100) 99.0) 99.5) 99.6)
podstawowym
w DZ‘ZI;\SE”M 97,8 (88,2; 88,5 (69,8; 97,2 (95,5; 95,9 (92.8;
<@ 99,9) 97,6) 98,3) 97,9)
uzupeltniajaca
Dzien 30 po dawce ) ) 99,3 (98,3; ]
Cunclmainen, | 100/(90.5:100) | 100 (81.5: 100) 20.8) 100 (98,6; 100)
Dzien 30 po
ol , 95,2 (76,2; 98,5 (97,0; 98,7 (96,4;
Y szczepieniu 100 (91,0; 100) 99.9) 99.3) 99.7)
podstawowym
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Dzien 0 przed
dawka
uzupelniajaca

97,6 (87.4; 92,3 (74.9; 96,8 (95,0; 95,9 (92.8;
99,9) 99,1) 98,1) 97,9)

99,0 (97,9; 99,3 (97,4;
99,6) 99,9)

Dzien 30 po dawce

L 100 (91,0; 100) | 100 (81,5; 100)
uzupelniajace;

* Grupa la: szczepionka MenQuadfi i standardowo stosowane szczepionki w wieku 2, 4, 61 12-15
miesigcy.

** Grupa 1b: szczepionka MenQuadfi w wieku 2, 4, 6 i 15-18 miesiecy oraz standardowo stosowane
szczepionki w wieku 2, 4, 6, 12-15 miesigcy oraz 15-18 miesiecy.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Nie przeprowadzono badan nad farmakokinetyka.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne dotyczace bezpieczenstwa, uzyskane na podstawie badania toksycznego wptywu na
rozwdj potomstwa i rozrdd u samic krolika, nie ujawniajg szczegolnego zagrozenia dla czlowieka.

Szczepionka MenQuadfi podawana samicom krolika w pelnej dawce stosowanej u ludzi nie wywierata
wplywu na zachowania godowe i ptodnos$¢ u samic, a ponadto nie wykazywata dzialania teratogennego i
nie wywierata wptywu na rozwoj przed- lub pourodzeniowy.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu chlorek

Sodu octan (E 262)

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie miesza¢ tego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, poniewaz nie
wykonywano badan dotyczacych zgodnosci.

6.3  Okres waznoSci
4 lata
6.4 Specjalne sSrodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w lodéwcee (2°C — 8°C).
Nie zamrazacé.

Dane dotyczace stabilnosci wskazuja, ze sktadniki szczepionki sg stabilne w temperaturze do 25°C przez
72 godziny. Z koncem tego okresu szczepionka MenQuadfi powinna by¢ zuzyta lub zniszczona. Dane te
maja ulatwié postgpowanie pracownikom ochrony zdrowia jedynie w przypadku czasowych wahan
temperatury.
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6.5 Rodzaj i zawarto$¢é opakowania

Roztwér w fiolce z przezroczystego szkta borokrzemianowego typu I z korkiem chlorobutylowym
o $rednicy 13 mm i kapslem typu flip-off.

Opakowanie zawiera 1, 5 lub 10 fiolek jednodawkowych (0,5 ml).

Opakowanie zawiera 1 fiolke jednodawkows (0,5 ml) pakowang razem z 1 pusta jednorazowg strzykawka
z koncowka typu luer-lok (polipropylen) z zatyczka tloka (elastomer syntetyczny) i 2 osobnymi igtami
(stal nierdzewna) z nasadka (polipropylen).

Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne SrodKi ostroznosci dotyczgce usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Przed podaniem szczepionke nalezy obejrze¢ pod katem obecnosci jakichkolwiek czastek statych i (lub)
zmiany wygladu (np. przebarwienie). W razie ich stwierdzenia szczepionke nalezy wyrzucic.

Przygotowanie

Opakowanie zawierajgce 1, 5 lub 10 fiolek jednodawkowych (0,5 ml)
Usuna¢ kapsel zabezpieczajacy fiolke i pobrac¢ z fiolki 0,5 ml roztworu przy uzyciu odpowiedniej
strzykawki 1 igly, usuwajac wszelkie pgcherzyki powietrza przed wykonaniem wstrzykniecia.

Opakowanie zawierajgce 1 fiolke jednodawkowgq (0,5 ml) pakowang razem z 1 pustq jednorazowq
strzykawkq i 2 igtami
Szczegolowe instrukcje dotyczqce strzvkawki z koncowkg typu luer-lok

Aby przymocowac igle do strzykawki, nalezy delikatnie wkreci¢ iglte w strzykawke zgodnie z ruchem
wskazowek zegara, az do wyczucia lekkiego oporu. Przed wykonaniem wstrzyknigcia nalezy usungé
kapsel zabezpieczajacy i pobrac z fiolki 0,5 ml roztworu, upewniajac si¢, ze nie ma pgcherzykow
powietrza. Do podania szczepionki nalezy uzy¢ nowej igly.

Utylizacja

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Sanofi Winthrop Industrie
82 Avenue Raspail

94250 Gentilly

Francja

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/20/1483/001
EU/1/20/1483/002
EU/1/20/1483/003
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EU/1/20/1483/004

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU 1
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 18 listopada 2020
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 02 lipca 2025

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow https://www.ema.europa.eu.
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ANEKS 11

WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ
ORAZ WYTWORCY ODPOWIEDZIALNI ZA ZWOLNIENIE
SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ ORAZ WYTWORCY
ODPOWIEDZIALNI ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy biologicznej substancji czynnej

Sanofi Vaccines US Inc.
One Discovery Drive
Swiftwater PA 18370
USA

Nazwa i adres wytworcow odpowiedzialnych za zwolnienie serii

Sanofi Winthrop Industrie
Voie de I’Institut

Parc Industriel d’Incarville
BP 101

27100 Val de Reuil
Francja

Sanofi-Aventis Zrt.
Building DC5
Campona utca 1.
Budapeszt, 1225

Wegry
Wydrukowana ulotka dla pacjenta musi zawiera¢ nazwe i adres wytwoércy odpowiedzialnego za
zwolnienie danej serii produktu leczniczego.
B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA 1 STOSOWANIA
Produkt leczniczy wydawany na recepte.
. Oficjalne zwalnianie serii
Zgodnie z art. 114 dyrektywy 2001/83/WE, oficjalne zwalnianie serii bedzie przeprowadzane przez
laboratorium panstwowe lub przez laboratorium wyznaczone do tego celu.
C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

e Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports, PSURs)
Wymagania do przedtozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sg okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktérym mowa

w art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i jego kolejnych aktualizacjach ogtaszanych na
europejskiej stronie internetowej dotyczacej lekow.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO
STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

. Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)
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Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

. na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

. W razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych informacji,
ktore mogg istotnie wptyna¢ na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku uzyskania istotnych
informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego lub odnoszgcych sie do
minimalizacji ryzyka.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN

39



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

MenQuadfi roztwor do wstrzykiwan
Szczepionka przeciw meningokokom grup A, C, W 1Y, skoniugowana
MenACWY

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda dawka (0,5 ml) zawiera 10 mikrogramoéw polisacharydu Neisseria meningitidis grupy A,C, WiY
(skoniugowanego z 55 mikrogramami toksoidu tezcowego jako nos$nika biatkowego).

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: sodu chlorek, sodu octan (E 262), woda do wstrzykiwan

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwoér do wstrzykiwan

1 fiolka jednodawkowa (0,5 ml)

5 fiolek jednodawkowych (0,5 ml)

1 fiolka jednodawkowa (0,5 ml) + 1 strzykawka + 2 igty
10 fiolek jednodawkowych (0,5 ml)

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie domig$niowe.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO W
MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

‘ 8. Termin waznoSci

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w lodowce.
Nie zamrazag.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WELASCIWE

11. NAZWATI ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Sanofi Winthrop Industrie
82 Avenue Raspail

94250 Gentilly

Francja

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/20/1483/001- 1 fiolka jednodawkowa

EU/1/20/1483/002- 5 fiolek jednodawkowych

EU/1/20/1483/003 - 1 fiolka jednodawkowa + 1 pusta jednorazowa strzykawka + 2 igly
EU/1/20/1483/004 - 10 fiolek jednodawkowych

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku informacji systemem Braille’a.

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.
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18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA

MenQuadfi roztwor do wstrzykiwan
Men A, C, W, Y, skoniugowane
im.

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

1 dawka (0,5 ml)

6. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

MenQuadfi roztwor do wstrzykiwan
Szczepionka przeciw meningokokom grup A, C, W 1Y, skoniugowana

Nalezy uwaznie zapozna¢ si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem szczepionki, poniewaz zawiera

ona informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc jg ponownie przeczytaé.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrocic¢ si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielggniarki.

- Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie dorostej lub $cisle okreslonemu dziecku. Nie nalezy go
przekazywac innym.

- Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane
niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielegniarce. Patrz
punkt 4.

Spis tresci ulotki:

Co to jest szczepionka MenQuadfi i w jakim celu si¢ jg stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem szczepionki MenQuadfi
Jak stosowac¢ szczepionke MenQuadfi

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac szczepionke MenQuadfi

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

ANl e

1. Co to jest szczepionka MenQuadfi i w jakim celu si¢ ja stosuje

MenQuadfi (MenACWY) jest szczepionka, ktéra mozna podawaé osobom od ukonczenia 6. tygodnia
zycia.

Szczepionka MenQuadfi pomaga chroni¢ przed zakazeniami powodowanymi przez bakterie
(drobnoustroje) zwane Neisseria meningitidis, a doktadniej przed ich typami A, C, Wi Y.

Bakterie Neisseria meningitidis (zwane tez meningokokami) moga by¢ przenoszone pomigdzy osobami

1 powodowac ciezkie, a czasami zagrazajace zyciu zakazenia, takie jak:

. zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych — zapalenie tkanek, ktore otaczaja mozg i rdzen krggowy;

. posocznica — zakazenie krwi.

Oba te zakazenia mogg powodowac ciezkie choroby o dtugotrwalych skutkach, a nawet doprowadzi¢ do
$mierci.

Szczepionke MenQuadfi nalezy stosowac zgodnie z oficjalnymi krajowymi zaleceniami.

Jak dziala szczepionka

Szczepionka MenQuadfi dziata poprzez pobudzanie naturalnego systemu obronnego organizmu (uktadu
immunologicznego) zaszczepionej osoby, w wyniku czego sa wytwarzane przeciwciata chroniace przed
bakteriami.

Szczepionka MenQuadfi pomaga jedynie w ochronie przed chorobami powodowanymi przez bakterie

Neisseria meningitidis typow A, C, W1Y.

. Nie chroni przed zakazeniami powodowanymi przez inne typy Neisseria meningitidis.

o Nie chroni przed zapaleniem opon mézgowo-rdzeniowych czy posocznicag powodowanymi przez
inne bakterie lub wirusy.
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2. Informacje wazne przed zastosowaniem szczepionki MenQuadfi

Nie nalezy stosowa¢ szczepionki MenQuadfi, jesli pacjent dorosty lub dziecko

o ma uczulenie na ktérgkolwiek z substancji czynnych lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow tej
szczepionki (wymienionych w punkcie 6) lub w przypadku wystapienia w przesztosci reakcji
alergicznej na t¢ szczepionke.

W razie watpliwos$ci nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki przed otrzymaniem
szczepionki MenQuadfi.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Przed zastosowaniem szczepionki MenQuadfi nalezy omowic to z lekarzem, farmaceuta lub pielegniarka,

jezeli pacjent dorosty lub dziecko:

J ma zakazenie przebiegajace z wysoka goraczka (powyzej 38°C). W takim przypadku, szczepienie
zostanie wykonane po ustapieniu zakazenia. Nie ma potrzeby odracza¢ szczepienia w przypadku
tagodnego zakazenia, takiego jak na przyktad przezigbienie. Nalezy jednak najpierw skonsultowaé
si¢ z lekarzem, farmaceutg lub pielegniarka.

o ma problemy z krwawieniem lub fatwo tworza si¢ u niego siniaki.

. kiedykolwiek zemdlat po zastrzyku. Omdlenie, ktoremu niekiedy moze towarzyszy¢ upadek, moze
wystapi¢ po lub nawet przed jakimkolwiek wstrzyknigciem (szczegolnie u mtodziezy).

. ma ostabiony uktad odpornosciowy (np. w zwigzku z zakazeniem wirusem HIV, inng chorobg lub

przyjmowaniem leku wplywajacego na uktad odpornosciowy), poniewaz moze nie uzyskaé petnej
ochrony po podaniu szczepionki MenQuadfi.
W przypadku wystapienia (lub braku pewnosci) ktoregokolwiek z powyzszych ostrzezen, nalezy
skonsultowac¢ si¢ z lekarzem, farmaceutg lub pielegniarka przed zastosowaniem szczepionki MenQuadfi.

Jak w przypadku wszystkich szczepionek, szczepionka MenQuadfi moze nie zapewni¢ petnej ochrony
wszystkim zaszczepionym osobom.

Szczepionka MenQuadfi a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, farmaceucie lub pielggniarce o wszystkich lekach lub szczepionkach
przyjmowanych przez pacjenta obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac,
lacznie z tymi wydawanymi bez recepty.

W szczegdlnosci nalezy powiedzie¢ lekarzowi, farmaceucie lub pielggniarce, jesli osoba szczepiona
(dorosty lub dziecko) stosuje jakiekolwiek leki, ktore wptywaja na uktad odpornosciowy, takie jak:
o kortykosteroidy w duzej dawce

o chemioterapia

Szczepionke MenQuadfi mozna podawac jednocze$nie z innymi szczepionkami, w rézne miejsca ciala,
w trakcie tej samej wizyty.

U niemowlat szczepionke MenQuadfi mozna podawa¢ jednoczesnie ze skojarzong szczepionkg przeciw
btonicy, tezcowi, krztu§cowi (sktadnik bezkomorkowy) (DTaP), inaktywowang szczepionka przeciw
poliomyelitis (IPV), wirusowemu zapaleniu watroby typu B (HB), Haemophilus influenzae typ b (Hib)
(DTaP-IPV-HB-Hib), szczepionka przeciw rotawirusom oraz 10-walentng skoniugowang szczepionkg
przeciw pneumokokom (PCV-10).

U matych dzieci w wieku 12-23 miesigcy szczepionke MenQuadfi mozna podawac z ktorgkolwiek z
nastepujacych szczepionek: ze szczepionkg przeciw odrze, swince i rozyczce (MMR) i1 szczepionka
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przeciw ospie wietrznej (V), ze szczepionkami DTaP (w tym szczepionkami skojarzonymi DTaP z IPV,
HB i Hib, takimi jak szczepionka DTaP-IPV-HB-Hib), szczepionkag PCV-10 i PCV-13.

Jednoczesne podanie szczepionki przeciw meningokokom z grupy B dzieciom w wieku 12 miesigcy i
starszym nie miato wplywu na odpowiedz immunologiczng na szczepionkg MenQuadfi.

U dzieci i mtodziezy w wieku 10-17 lat, szczepionk¢ MenQuadfi mozna podawaé jednoczesnie ze
szczepionka przeciw blonicy, tezcowi, krztuscowi (sktadnik bezkomorkowy) (Tdap) lub szczepionka
Tdap i inaktywowana szczepionka przeciw poliomyelitis (Tdap-IPV), 4-walentna szczepionka przeciw
wirusowi brodawczaka ludzkiego (4vHPV) lub 9-walentng szczepionka przeciw HPV (9vHPV).

Ciaza i karmienie piersia

Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersia, przypuszcza, ze moze by¢ w ciazy, lub gdy planuje mie¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza, farmaceuty lub pielegniarki przed otrzymaniem szczepionki
MenQuadfi.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn

Jest malo prawdopodobne, aby szczepionka MenQuadfi miata wptyw na zdolnos¢ prowadzenia pojazdow,
rowerdw lub obstugiwania maszyn. Jednak nie nalezy prowadzi¢, jezdzi¢ na rowerze ani obstugiwac
maszyn, jesli pacjent nie czuje si¢ dobrze.

Szczepionka MenQuadfi zawiera s6d

Szczepionka zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) na kazdg dawke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny
od sodu”.

3. Jak stosowac szczepionke MenQuadfi

Szczepionka MenQuadfi jest podawana przez lekarza, farmaceute lub pielggniarke w postaci
wstrzykniecia (0,5 ml) do mies$nia. Szczepionka podawana jest w rami¢ lub w udo, zaleznie od wieku
pacjenta i masy mig$niowe;j.

4. Mozliwe dzialania niepozgdane

Jak kazdy lek, szczepionka MenQuadfi moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego
one wystapia.

Jesli u pacjenta dorostego lub dziecka wystapi ktorykolwiek z ponizszych objawow po szczepieniu:

. swedzaca wysypka skorna
. trudnos$ci w oddychaniu, dusznos$¢
. spuchniecie (obrzgk) twarzy, warg, gardta lub jezyka

Nalezy natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem lub innym pracownikiem fachowego personelu
medycznego lub udac si¢ do najblizszego szpitalnego oddziatu ratunkowego. Moga to by¢ objawy reakcji
alergiczne;j.

Dzialania niepozadane u dzieci (w wieku 2 lat i starszych), mlodziezy i dorostych

Bardzo czesto (moga dotyczy¢ wigcej niz 1 na 10 zaszczepionych)
. bol w miejscu wstrzykniecia
J bdl migsni
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. bol gtowy
. ogoblne zte samopoczucie

Czesto (moga dotyczy¢ do 1 na 10 zaszczepionych)
o zaczerwienienie lub obrzek w miejscu wstrzykniecia
. goraczka

Niezbyt czesto (moga dotyczy¢ do 1 na 100 zaszczepionych)

o swedzenie, ucieplenie, zasinienie lub wysypka w miejscu wstrzyknigcia
. wymioty

. uczucie zawrotow glowy

. nudnosci

. zmeczenie (uczucie zmgczenia)

Rzadko (mogg dotyczy¢ do 1 na 1000 zaszczepionych)
powickszone wezty chionne

biegunka

bol brzucha

pokrzywka

swedzenie

wysypka

bol rak lub nog

dreszcze

. b6l pod pachami

. stwardnienie w miejscu wstrzyknigcia

Bardzo rzadko (moga dotyczy¢ mniej niz 1 na 10 000 zaszczepionych)
. nagte, ciezkie reakcje alergiczne z trudnos$ciami w oddychaniu, pokrzywka, obrzekiem twarzy i
gardla, szybkim biciem serca, zawrotami gtowy, ostabieniem, poceniem si¢ i utratg przytomnosci

Czestos¢ nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych)

. reakcje alergiczne
. drgawki (drzenia) z goraczka lub bez goraczki
J zapalenie tkanki podskornej w miejscu wstrzyknigcia

Dzialania niepozadane u niemowlat i malych dzieci w wieku od ukonczenia 6. tygodnia zycia do
23. miesiaca zycia

Bardzo czesto (moga dotyczy¢ wigcej niz 1 na 10 zaszczepionych)

. drazliwosé

. ptacz

J tkliwo$¢ w miejscu wstrzyknigcia

. uczucie sennosci

J utrata apetytu

. zaczerwienienie w miejscu wstrzyknigcia

. goraczka

. swedzenie w miejscu wstrzykniecia

. wymioty (wystepuja rzadziej u matych dzieci w wieku 12-23 miesiecy)

48



Czesto (moga dotyczy¢ do 1 na 10 zaszczepionych)

. zasinienie

o biegunka (wystepuje rzadziej u niemowlat rozpoczynajacych szczepienie w wieku od ukonczenia 6.
tygodnia do 11. miesigca zycia)

Niezbyt czesto (moga dotyczy¢ do 1 na 100 zaszczepionych)

. krwawienie w miejscu wstrzyknigcia

. stwardnienie lub wysypka w miejscu wstrzyknigcia

. ucieplenie w miejscu wstrzyknigcia

. wysypka

. swedzenie w miejscu wstrzyknigcia (wystepuje rzadziej u niemowlat rozpoczynajacych szczepienie
w wieku od ukonczenia 6. tygodnia do 11. miesigca zycia)

. pokrzywka (wystepuje rzadziej u niemowlat rozpoczynajacych szczepienie w wieku od ukonczenia
6. tygodnia do 11. miesigca zycia)

. trudnos$ci ze snem (wystepuja rzadziej u niemowlat rozpoczynajacych szczepienie w wieku od

ukonczenia 6. tygodnia do 11. miesigca zycia)

Rzadko (mogg dotyczy¢ do 1 na 1000 zaszczepionych)
. drobne plamki krwi pod skorg

. zaczerwienienie skory

. zaczerwienienie

Bardzo rzadko (mogg dotyczy¢ mniej niz 1 na 10 000 zaszczepionych)
. nagle, cigzkie reakcje alergiczne z trudnosciami w oddychaniu, pokrzywka, obrzgkiem twarzy i

gardla, szybkim biciem serca, zawrotami glowy, ostabieniem, poceniem si¢ i utrata przytomnosci

Czestos¢ nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych)

o reakcje alergiczne
. drgawki (drzenia) z goraczka lub bez gorgczki
J zapalenie tkanki podskornej w miejscu wstrzyknigcia

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione w
tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielggniarce. Dziatania niepozadane
mozna zglaszaé bezposrednio do ,.krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zatgczniku V. Dzigki
zglaszaniu dzialan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wiecej informacji na temat bezpieczenstwa
stosowania leku.

5. Jak przechowywacd szczepionke MenQuadfi

Szczepionke nalezy przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tej szczepionki po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na pudetku po: EXP. Termin
wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Przechowywa¢ w lodéwce (2°C — 8°C).
Nie zamrazac.

Lekéw nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji ani domowych pojemnikdéw na odpadki. Nalezy zapytac
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢ srodowisko.
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6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje
Co zawiera szczepionka MenQuadfi
Jedna dawka (0,5 ml) zawiera:

- Substancjami czynnymi sa:

- Polisacharyd Neisseria meningitidis grupy A' 10 mikrogramow
- Polisacharyd Neisseria meningitidis grupy C' 10 mikrogramow
- Polisacharyd Neisseria meningitidis grupy Y' 10 mikrograméw
- Polisacharyd Neisseria meningitidis grupy W' 10 mikrogramow
- 'skoniugowane z toksoidem tezcowym jako nosnikiem biatkowym 55 mikrogramow

- Pozostate sktadniki to:
sodu chlorek

sodu octan (E 262)

- woda do wstrzykiwan

Jak wyglada szczepionka MenQuadfi i co zawiera opakowanie

Szczepionka MenQuadfi jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem do wstrzykiwan.

Szczepionka MenQuadfi jest dostgpna w opakowaniach zawierajacych 1, 5 lub 10 fiolek jednodawkowych
(0,5 ml) oraz w opakowaniu zawierajacym 1 fiolke jednodawkowa (0,5 ml) pakowang razem z 1 pusta
jednorazowa strzykawka i 2 igtami. Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny i wytworca

Podmiot odpowiedzialny
Sanofi Winthrop Industrie
82 Avenue Raspail

94250 Gentilly

Francja

Wytwérca

Sanofi Winthrop Industrie
Voie de I’'Institut

Parc Industriel d’Incarville
BP 101

27100 Val de Reuil
Francja

Sanofi-Aventis Zrt.
Building DC5
Campona utca 1.
Budapeszt, 1225

Wegry

W celu uzyskania bardziej szczegbtowych informacji dotyczacych tego leku nalezy zwrécié sie do
miejscowego przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/ Belgique /Belgien Lietuva
Sanofi Belgium Swixx Biopharma UAB
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Tél/Tel: +32 2 710.54.00 Tel: +370 5236 91 40

Bbuarapus Luxembourg/Luxemburg
Swixx Biopharma EOOD Sanofi Belgium

Ten.: +359 (0)2 4942 480 Tél/Tel: +32 2 710.54.00
Ceska republika Magyarorszag

Sanofi s.r.o. sanofi-aventis zrt

Tel: +420 233 086 111 Tel.: +36 1 505 0055
Danmark Malta

Sanofi A/S Sanofi S.r.L

TIf: +45 4516 7000 Tel: +39 02 39394275
Deutschland Nederland
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH Sanofi B.V.

Tel: 0800 54 54 010 Tel: +31 20 245 4000
Tel aus dem Ausland: +49 69 305 21 130

Eesti Norge

Swixx Biopharma OU Sanofi-aventis Norge AS
Tel: +372 640 10 30 TIf: +47 67 10 71 00
E)L6d0, Osterreich

BIANEE ALE. Sanofi-Aventis GmbH
TnA: +30.210.8009111 Tel: +43 (1) 80185-0.
Espaiia Polska

sanofi-aventis, S.A. Sanofi Sp. z 0. o.

Tel: +34 93 485 94 00 Tel.: +48 22 280 00 00
France Portugal

Sanofi Winthrop Industrie Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tél: 0800 222 555 Tel: + 351 21 35 89 400
Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

Hrvatska Roménia

Swixx Biopharma d.o.o Sanofi Romania SRL
Tel: +385 12078 500 Tel: +40(21) 317 31 36
Ireland Slovenija

sanofi-aventis Ireland T/A SANOFI Swixx Biopharma d.o.o0.
Tel: +353 (0) 1 4035 600 Tel: +386 1235 51 00
island Slovenska republika
Vistor Swixx Biopharma s.r.o.
Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 208 33 600
Italia Suomi/Finland

Sanofi S.r.l. Sanofi Oy

Tel: 800536389 Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300
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Kvnpog Sverige

C.A. Papacllinas Ltd. Sanofi AB

TnA: +357 22 741741 Tel: +46 8-634 50 00
Latvija

Swixx Biopharma SIA

Tel: +371 6 616 47 50

Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Inne zrédla informacji

Szczegdtowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
https://www.ema.europa.eu.
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